DNAVÁ ARTRITIDA
= revmatickými krystaly indukované zánětlivé onemocnění, které vzniká jako zánětlivá odpověď na krystaly natrium urátu u jedinců se zvýšenou hladinou kyseliny močové

patogeneze

↑ hladina kyseliny močové (hyperurikémie) ( kyselina močová se ukládá se ve formě krystalů v tkáních, vyvolán akutní zánět: krystaly v kloubním prostředí jsou fagocytovány a vyvolávají perakutní zánětlivou reakci vyvolanou polymorfonukleáry


mechanismy, které vyvolávají ↑ kys. močovou:



↑ syntéza de novo



↑ externí příjem potravin bohatých na puriny



↓vylučování k. močové ledvinami



kombinace více faktorů


Leschův-Nyhanův syndrom = defekt enzymu hypoxantin-guanin-fosforibosyltransferázy (= defekt v metabolismu purinů)– postihuje již děti: mentální retardace, hyperurikémie, dnavé záchvaty, urátová nefropatie ( smrt kolem puberty

Epidemiologie:


0,5 - 1% populace


muži: ženy = 2:1, výskyt stoupá s věkem, postupně se vyrovnává poměr muž:žena


hyperurikémie u 15% populace

Klinický obraz:


4 stádia:stadium asymptomatické urkémie



akutní dnavý záchvat-náhle vzniklá intenzivní bolest kloubu – silně oteklý, začervenalý, napjatá kůže nad ním se leskne



často vzniká v noci




nejčastějíší lokalizace: 
I. MTP = podagra (většina prvních atak)







dále: nárty, kotníky, kolena, ale jakýkoli jiný kloub




monoartikulární, ale může být i oligo nebo poly-artritida (↑riziko u následných záchvatů)




trvání záchvatu: dny, ale i až 6 týdnů



interkritické období




pacient je bez obtíží, záchvat odezněl




frekvence dalších záchvatů je individuální, závisí na přístupu pacienta, někteří 1x za život, ale většinou do roka další záchvat


chronická tofózní dna




dlouhodobě přítomný zánět nižší ntenzity, který je střídán dnavými záchvaty silnější intenzity




chronická synovitida ( vznik deformací, deformit a destrukcí kloubů




1/3 pacientů má tofy = depozita urátů ve formě bělavých tofů růzé velikosti, nejčasti na ušních boltcích nebo v okolí kloubů nad jejich extenzory


postižení ledvin



nefrolitiáza – 
40% ( z urátů, ocalátů, cysteinu či z různých solí s kalciem





vyšší riziko u pacientů s kyselou močí



chronická intersticiální dnavá nefropatie – zánětlivá reakce na nefrolitiázu



akutní tubulární nekróza – může dojít při zahájení cytostatické léčby 


asociovaná onemocnění při dně:



obezita, hypertenze



porušená glc tolerance, diabetes


hyperlipoproteinémii – 75% (více hypertriglyceridémie než hypercholesterolémie)



metabolický syndrom



ICHS, IM (? je-li příčinou hyperurikémie nebo metabolické odchylky)

Laboratorní vyšetření:


průkaz krystalů natrium urátu – při punkci kolenního kloubu, optický či polarizační mikroskop


hyperurikémie: muži nad 420 umol/l, ženy nad 360 umol/l


↑ reaktanty akutní fáze


leukocytóza

Zobrazovací metody:


plochý RTG snímek:



negativní u akutní dny



chronická dna:
kostní eroze a tofy – oválná projasnění, jakoby vyražená průbojníkem se sklerotickým okrajem





destrukce, zúžení kloubních štěrbin (nejednoduché rozlišení od RA)


MRI, USG -  tofy

Diagnóza a klasifikace:


absolutní dg = 
krystaly natrium urátu ze synoviálního výpotku




nebo kombinace klinických kritérií:

1. Maximum zánětu 1 den    (85 %)
2. Více než 1 ataka (86,5 %)
3. Monoartritida (71,9 %)
4. Zarudnutí (92,2 %)
5. Bolest a otok 1. MTP (78 %)
6. Unilaterální postižení 1. MTP (47 %)
7. Unilaterální postižení tarsu (21 %)
8. Suspektní tofus (19,5 %)
9. Hyperurikémie (92,2 %)
10. Asymetrický otok (41,9 %)
11. Subkortikální cysty, žádné eroze (11,9 %)
12. Negativní kultivace výpotku (95,9 %)

Splněno 6 a více kritérií
- SENZITIVITA 87,6 %
- SPECIFICITA 97,2 %


klasifikace na primární a sekundární


Možné příčiny sekundární dny


Nadprodukce kyseliny močové
  


Myeloproliferativní a lymfoproliferativní onemocnění
  


Karcinomy
  


Hemolytické anémie


Snížené ledvinné vylučování



Chronická renální insuficience



Chronická otrava olovem



Endokrinopatie a jiná vzácnější onemocnění 



Vliv léků: Tvoří až 20% případů hyperurikemie
            



Diuretika     






hydrochlorothiazid 
               



(zvyšuje urikemii o 100µmol/l)
               



chlorthalidon
               



furosemid
            



Salicyláty – malé dávky
            



Pyrazinamid
            



Ethambutol
            



Cyklosporin

Terapie:


terapii akutního záchvatu



Cíl = co nejdříve ukončit zánět a zmenšit bolest ( tři typy léků: 




kolchicinu-působí velmi rychle a jeho účinek je velmi specifický pro dnu 




především u pacientů s nepotvrzenou dg dny
 
 
 
 
 u pacientů s KI pro  NSA





léčbu ukončujeme:  if je podstatná úlevy od bolesti







nástupu NÚ = průjmy a jiné GIT příznaky 



nesteroidní antirevmatika (jakákoli) 





nejčastěji: indometacin a diklofenak, z novějších pak  etorikoxi





charakteristika akutního zánětu = bolest je nejvyšší na začátku, pak již intenzita klesá a celkově má dna časově omezené trvání (několik dní až 6 týdnů)(maximální dávky hned první den a redukce se řídí klinickým obrazem





lepší snášenlivost než kolchicin





účinnost nemá dg význam( lék etablované nekomplikované dny




kortikosteroidy




systémově (perorálně, rychle dosaženo efektu, ale časté rebound fenomény), nebo lokálně (intraartikulárně,jen při jasné dg dny( aplikace do septického kloubu by mohla mít závažné důsledky)




studené obklady, např. ve formě kryoterapie



terapie v interkritickém období



po odeznění akutního zánětu korigujeme hladinu kyseliny močové



cíl = hladina v séru nižší než 360 µmol/l



základem=  dietní opatření, edukace pacienta o dietě a životosprávě (NE: jídla s vyšším obsahem purinů (např. vnitřnosti, sardinky, masné výrobky) a měl by abstinovat



farmakologické léčbě hyperurikémie:




léky blokující syntézu purinů: allopurinol a nově též febuxostat




urikosurika - zvyšují exkreci urátů moči. Indikována jsou u pacientů se sníženým vylučováním urátů, kontraindikována jsou u onemocnění ledvin při dně. Př.- benzbromaron 

terapii chronické tofózní dny



základem léčby = udržování normální urikémie


optimální je vyplavení urátů z tofů -  urikázy, if velké tofy ( chirurgie



léčíme NSA, ev. malými dávkami kortikosteroidů

Prevence akutních záchvatů: trvaléudržování normourikémie, větší frekvenci záchvatů (preventivně malé dávky kolchicinu. 
Diferenciální diagnostika

septická artritida



Nejčastěji monoartritida DK (zarudnutí kůže nad kloubem



může představovat život ohrožující stav



k vyloučení(vyšetřit synoviální tekutinu (dle Grama, kultivace či přímo PCR


při mono/oligoartritidě vyloučíme: artritida při sarkoidóze, lymská artritida, psoriatická artritida, spondylartritida a hemolytickou artropatii

při chronické dně vylučujeme:RA (postih HK, symetrická, ranní ztuhlost, laboratoř - autoprotilátky (revmatoidní faktory a anti-CCP protilátky) a na rtg jsou přítomné typické eroze) 
Prognóza 

obtížně odhadnutelná


do stadia chronické dny s destrukcemi dospěje 5–10 % nemocných

život zkracují: KV komplikace, onemocněním ledvin
