Terapia wybranych jednostek chorobowych

Dna moczanowa i jej leczenie

U podioza metabolicznej choroby, jaka jest dna,
lezy zwigkszenie stgzenia produktu rozpadu pu-
ryn — kwasu moczowego (hiperurykemia). Kwas
moczowy nie rozpuszcza si¢ w wodzie i w niefi-
zjologicznych wysokich st¢zeniach zaczyna kry-
stalizowac, przede wszystkim w bradytroficznych
tkankach (tak jak w stawach §rodstopno-paliczko-
wych).

Krysztatki kwasu moczowego, tak jak i inne
krysztaly, pobudzajg silnie neutrofile oraz makro-
fagi. Neutrofile otaczaja i fagocytuja (1) te nieroz-
puszczalne struktury (2), a jednoczesnie uwalniaja
cytokiny prozapalne (3). Jednak ulegajac uszkodze-
niu, uwalniaja enzymy lizosomalne, ktdre rowniez
dziatajg prozapalnie i agresywnie na tkanki. Tak
dochodzi do ostrego, bardzo bolesnego napadu dny
moczanowej (4).

Terapia dny moczanowej jest rézna w: 1) lecze-
niu ostrych napadéw; 2) przewlektym obnizaniu
hiperurykemii.

Ad 1. Ostry napad dny wymaga szybkiego po-
stgpowania w celu usmierzenia silnych dolegliwo-
sci bolowych. Klasycznym srodkiem (uzywanym
juz przez Hipokratesa) jest alkaloid z zimowitu
jesiennego (Colchicum autumnale) — kolchicyna.
Substancja ta wigze si¢ z duzym powinowactwem
do biatek mikrotubul i uposledza ich funkcje, co
m.in. prowadzi do zatrzymania mitozy (trucizna
wrzeciona podziatowego). Jej dzialanie w ostrym
napadzie hamuje reakcj¢ neutrofilow i makrofa-
gow. Nie dochodzi do uwalniania prozapalnych
cytokin, chociaz mechanizm tej inferencji nie jest
do konca wyjasniony.

Kolchicyne podaje si¢ doustnie w dawce 0,5 mg
do dawki maksymalnej 8 mg. Ograniczenie terapii
kolchicyng zalezne jest od uszkodzenia nabtonka
jelit, ktory szybko sie dzieli i jest bardzo wrazliwy
na dziatanie trucizny wrzeciona. Rdwniez nieste-
roidowe leki przeciwzapalne, takie jak diklofenak
i indometacyna, sg skuteczne. Ewentualnie w cigz-
kich przypadkach moga by¢ stosowane dodatkowo
glikokortykosteroidy.

Ad 2. Przewlekle obnizenie stezenia kwasu mo-
czowego - profilaktyka napaddéw (ponizej wartosci
6 mg/100 m1 krwi) mozna uzyskaé¢ za pomoca:

a. diety: nalezy unika¢ bogatych w puryny (jad-

ra komorkowe) pokarmdw, np. migsa,

b. lekéw urykostatycznych — zmniejszajg wy-
twarzanie kwasu moczowego. Allopurynol,
jak tez jego podlegajacy kumulacji metabolit
— oksypurynol (alloksantyna), hamuje two-
rzenie kwasu moczowego przez wplyw na
oksydaze ksantynowa, ktéra katalizuje przej-
scie hipoksantyny w ksantyne. Substancije te
sa tatwo eliminowane z moczem. Allopurynol

podaje sie doustnie (300-800 mg/dobg). Z wy-
jatkiem rzadkich objawéw alergicznych jest
dobrze tolerowany i stanowi lek z wyboru
w zapobieganiu napadom dny. W poczatko-
wym okresie leczenia moze dojs¢ do wysta-
pienia ostrego napadu dny, ktéremu mozna
zapobiec przez réwnoczesne podawanie kol-
chicyny (1-1,5 mg/24 godz.).

Leki urykozuryczne, takie jak probenecid lub
benzbromaron (100 mg/dobe), utatwiaja wyda-
lanie kwasu moczowego z moczem. Wysycaja
uktad transportujacy kwasy organiczne w kanaliku
blizszym, czyniac go niedostepnym dla zwrotnego
wchianiania kwasu moczowego. Jezeli dawki sg
zbyt mate, zahamowaniu ulega tylko uktad wydzie-
lajacy kwas moczowy. Zmniejsza si¢ wowczas wy-
dalanie kwasu moczowego, co moze utatwic¢ napad
dny. U chorych z kamicg moczanows leki urykozu-
ryczne sg przeciwwskazane.

Leki urykolityczne. Zwierzgta (poza nalezacymi
do rzedu naczelnych) moga metabolizowaé kwas
moczowy za pomocg enzymu urykazy (oksydaza
moczanowa) do lepiej rozpuszczalnej w wodzie,
a tym samym tatwiej eliminowanej przez nerki —
alantoiny. Rasburykaza jest uzyskiwang dzigki in-
zynierii genetycznej oksydazag moczanows i moze
by¢ stosowana (we wlewie dozylnym) u pacjentdw
z nowotworem ziosliwym, u ktérych podczas che-
mioterapii dochodzi do masywnego uwalniania
kwasu moczowego.
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