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W SKROCIE

 uwagi na coraz czgstsze wystepowanie dny moczanowej przemyst farmaceutyczny na nowo zainteresowat sig ta, zdawa-
foby sig, zapomniang juz chorobg. W kwietniu 2009 r. amerykariska Food and Drug Administration (FDA) po raz pierwszy od
ponad 40 lat zarejestrowata nowy lek zmniejszajacy stezenie moczandw we krwi — febuksostat. W sierpniu tego samego ro-
ku FDA zarejestrowata kolchicyng we wskazaniu do leczenia dny moczanowej o ostrym przebiegu. Prowadzone s badania
kliniczne oceniajace skuteczno$é innych nowych lekéw w terapii ostrej lub przewlektej dny moczanowej. W artykule prze-
analizowano nowe, zarejestrowane juz i dopiero badane, leki do leczenia obu postaci tej choroby.

Wprowadzenie
W 1935 r. Hench i wsp.! napisali: ,Klasyczne le-
czenie chorych na dne¢ moczanows, polegajace na
ograniczeniu spozywania pokarmoéw zawieraja-
cych puryny, unikaniu ekspozycji na ciepto lub
zimno i zalecaniu odpoczynku oraz stosowaniu
pochodnych kolchicyny (...) pozostaje takie sa-
mo. Praktycznie nie zmienito si¢ od lat (...). Od
XVI w., kiedy zaczgto korzysta¢ z zimowitu je-
siennego, w leczeniu dny moczanowej w zasadzie
nie nastgpily wyraZzne zmiany”. Czy tak jest na-
dal? Poniewaz czesto$¢ wystepowania dny mo-
czanowej sie zwigksza, przemysl farmaceutyczny
ponownie zainteresowal si¢ tg chorobg. Stosowa-
ne od dawna leki u niektorych pacjentow nie sg
juz tak skuteczne, a u innych z kolei sg przeciw-
wskazane z powodu wspotistniejagcych chordb,
czgsto stwierdzanych u pacjentéw z dng. Firmy
farmaceutyczne zajely si¢ zatem opracowywaniem
nowych lekow, ktére moglyby zastapié te stosowa-
ne od lat u chorych na ostrg lub przewlekls dng.
Wyrdznia sie trzy metody postepowania u pa-
cjentéw z dng moczanows: zwalczanie jej napadu,
zmniejszanie stezenia moczanéw i zapobieganie
zaostrzeniom przebiegu choroby. W kwietniu
2009 r. FDA zarejestrowala febuksostat jako
pierwszy od ponad 40 lat nowy lek zmniejszajacy
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stezenie moczanéw (ULD - urate-lowering drug).
Inny nowy lek z tej grupy — peglotykaza (inaczej
zwana purykaza) — poczatkowo nie zyskat aproba-
ty FDA, ale na poczatku 2010 r. ztozono ponow-
ny wniosek o jego rejestracj¢ [w pazdzierniku
2010 r. FDA zarejestrowala lek w terapii dny mo-
czanowej — przyp. red.]. W sierpniu 2009 r. FDA
zarejestrowala kolchicyne we wskazaniu do le-
czenia dny moczanowej o ostrym przebiegu. Pro-
wadzone sg badania kliniczne oceniajace skutecz-
no$¢ innych nowych lekow w terapii ostrej lub
przewleklej postaci tej choroby. W artykule pod-
sumowano informacje na temat lekow juz zareje-
strowanych i tych poddawanych badaniom.

Leki nowe i badane do terapii ostrej dny

moczanowej lub zapobiegajace kolejnym
napadom

Kolchicyna

Kolchicyna to alkaloid otrzymywany z nasion zi-
mowitu jesiennego — Colchicum autumnale. Do-
ktadny mechanizm fagodzenia przez nig silnego
bolu wystepujacego w napadach dny moczanowej
pozostaje nieznany. Uwaza si¢ jednak, ze jest to
wynik gtownego dzialania farmakologicznego
kolchicyny — wigzania si¢ z dimerami tubuliny.?
By¢ moze lek zaktoca wiele czynnosci leukocytow,
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Tabela 1. Leki, ktérych zastosowanie w leczeniu ostrej dny moczanowej oraz jej zapobieganiu, jest przedmiotem badan

Lek

Mechanizm dziatania

Stan badan

Kanakinumab .
ne przeciw IL-1

W petni ludzkie przeciwciato monoklonal-

Rozpoczeto badanie Ill fazy z udziatem
chorych na dne moczanowg, ma rejestra-
cje w innym wskazaniu

Rylonacept Unieczynnianie IL-1

Rozpoczeto badanie Ill fazy z udziatem
chorych na dne moczanowa, ma rejestra-
cje w innym wskazaniu

IL - interleukina

np. diapedeze [tj. przenikanie leukocytow przez nienaruszony
$rodblonek — przyp. red.] (ruchy pelzajace), mobilizacje, degranu-
lacje lizosomow 1 — co najwazniejsze — chemotaksje leukocytow.
Kolchicyna prawdopodobnie hamuje tez zapoczgtkowywang przez
krysztaly moczanu sodu aktywacje kaspazy 1 wywodzace; si¢ z in-
flamasomu NALP3, a takze procesy przemiany IL-1p.3

FDA, mimo ze lek ten byl powszechnie stosowany, dopiero
w sierpniu 2009 r. zatwierdzita wskazania dotyczace jego stosowa-
nia, zalecane dawki i ostrzezenia o mozliwych interakcjach. W ba-
daniu AGREE (Acute Gout Flare Receiving Colchicine Evalu-
ation),* ktore przeprowadzono z randomizacjg, podwojnie §lepg
proba i grupg kontrolng stosujaca placebo, uczestniczyto 184 cho-
rych z napadem dny moczanowej. W ciagu 12 godzin od wystapie-
nia napadu bdlu podawano im kolchicyne. Okazalo sie, ze lek
w malych dawkach (poczatkowa dawka 1,2 mg, a po godzinie
0,6 mg, tacznie 1,8 mg) jest rownie skuteczny jak w duzych (po-
czatkowo 1,2 mg, nastepnie 0,6 mg co godzing przez 6 godzin, tacz-
nie 4,8 mg), a przy tym lepiej tolerowany. W terapii napadow sil-
nego bolu u pacjentéw z niewielkim (GFR 50-80 ml/min) lub
umiarkowanym (GFR 30-50 ml/min) upos$ledzeniem czynnos$ci
nerek dostosowywanie zalecanej dawki nie jest konieczne.

Do niedawna niewiele wiedziano o interakcjach kolchicyny
z innymi lekami. Poniewaz jest ona substratem dla enzymu
CYP3A4 i transportera btonowego glikoproteiny P (P-gp — P-gly-
coprotein), podawanie jej z lekami hamujacymi CYP3A4 lub P-gp
zwigksza ryzyko wystgpienia dzialan niepozadanych zwigzanych
z jej dziataniem. Do takich lekow nalezg cyklosporyna, erytromy-
cyna i antagonisci kanalu wapniowego, np. werapamil lub diltia-
zem. Inne silne inhibitory P-gp i CYP3A4 to: telitromycyna, ke-
tokonazol, itrakonazol, inhibitory proteazy HIV i nefazodon.’
Zgodnie z wymogami FDA u pacjentow, u ktérych stosuje sig le-
ki hamujace P-gp lub silnie hamujgce CYP3A4, w ciggu 14 dni od
zastosowania kolchicyny z powodu napadu dny moczanowej na-
lezy zmniejszy¢ dawke lub zaprzestac jej podawania.

Szczegdlowe informacje o zaleceniach dawkowania kolchicy-
ny w okre$lonych sytuacjach i jej interakcjach z innymi lekami
znajdujg sie na stronie internetowej FDA.S

Inhibitory interleukiny 18

Interleukina 1 (IL-1B) moze odgrywa¢ duza rol¢ w rozwoju zapa-
lenia w przebiegu dny moczanowej. Krysztaly moczanu sodu po-
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budzajg uwalnianie IL-1 przez monocyty i komérki jednojadrowe
blony maziowej,’ a takze przez zlozony wielobiatkowy wewnatrz-
komérkowy kompleks — inflamasom kriopiryny (NLRP3). Kriopi-
ryna reguluje kaspaz¢ 1, bedaca proteaza, i kontroluje aktywacje
IL-1B. Gdy kaspaza 1 staje si¢ aktywna i powoduje rozszczepienie
pro-IL-1B w celu uwolnienia dojrzatej formy p17 IL-1B, powstaje
aktywna IL-1B.2 Uwalnianie IL-1(338 sprzyja naplywowi granulo-
cytow obojetnochtonnych do stawdw i rozwojowi zapalenia.
Poniewaz cytokina IL-1 ma duze znaczenie w procesie zapal-
nym w przebiegu dny moczanowej, to zahamowanie jej dziatania
moze si¢ sta¢ nowg metodg leczenia napadéw dny. U pacjentéw
z t3 chorobg hamowanie IL-1 korzystnie wplywa na fagodzenie
zmian zapalnych. Anakinra, antagonista receptora IL-1, wyraznie
fagodzi bol wystepujacy w przebiegu dny moczanowej u pacjen-
tow, ktorzy nie tolerujg standardowego leczenia przeciwzapalne-
go lub u ktérych okazalo sie ono nieskuteczne.® So i wsp.” w ba-
daniu pilotazowym oceniali reakcje na antagoniste receptora IL-1.
Wiaczono do niego 10 pacjentéw z napadem dny moczanowej,
ktérym podawano podskornie anakinr¢ w dawce 100 mg/24h
przez 3 dni. Skuteczno§¢ leku oszacowano na 78%.° Stosowanie
podskornie raz w tygodniu innego inhibitora IL-1 — rylonaceptu
— zmniejszalo aktywnos¢ choroby i tagodzilo bole w przebiegu
przewleklej zaostrzonej dny moczanowej.! Zakonczono badania
rejestracyjne nad kolejnym inhibitorem IL-1 — kanakinumabem
[lek zostat juz zarejestrowany do leczenia okresowych zespotow za-
leznych od kriopiryny (CAPS — Cryopyrin-Associated Periodic Syn-
dromes) w czerwcu 2009 r. przez FDA i we wrzesniu 2009 r. przez
European Medicines Agency (EMEA) — przyp. red.]. Jest to w pel-
ni ludzkie przeciwcialo monoklonalne przeciw ludzkiej IL-1f,
z ktorg si¢ wigze, hamujac jej interakcje z receptorem. Nie wigze
si¢ natomiast z IL-1a ani antagonistg receptora IL.-1 (IL-1ra). Nie-
dawno zakonczono wieloo§rodkowe badanie II fazy z pojedynczo
slepa prdba, podwojnie pozorowane, z grupa kontrolng, w ktérym
ustalano docelowg dawke kanakinumabu dla pacjentéw z napada-
mi bolu w przebiegu dny moczanowej, opornych na leczenie nie-
steroidowymi lekami przeciwzapalnymi (NLPZ) lub kolchicyna
albo z przeciwwskazaniami do stosowania tych lekow.!! Kanakinu-
mab w dawce 150 mg szybko tagodzil bol. Znamienng statystycz-
nie reakcje zalezng od dawki obserwowano po 72 godzinach od zasto-
sowania leku (podawanego podskornie w dawce 150 mg). Wykazano,
ze kanakinumab, w poréwnaniu z octanem triamcynolonu podanym
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Tabela 2. Leki, ktérych zastosowanie w terapii przewlektej dny moczanowej, jest przedmiotem badan

Lek Mechanizm dziatania Stan badan
Zakonczono badanie Il fazy, zakoiczyta
sie ocena amerykanskiej Food and Dru
Peglotykaza Oksydaza moczanowa ¢ y : &

Administration — lek zarejestrowano
w pazdzierniku 2010 r.

Urykaza PEG 20

Oksydaza moczanowa

Zakonczono badanie | fazy

Inhibitor oksydazy ksantynowej (aktywny

Rozpoczeto badanie Ill fazy z udziatem

Ok |

Sypuryno metabolit allopurynolu) chorych na dne moczanowg
Y-700 Inhibitor oksydazy ksantynowej Badanie Il fazy
RDEA594 Inhibitor URAT1 Badanie Il fazy

domig$niowo w dawce 40 mg, dziala skuteczniej juz od 24 godzi-
ny od jego podania. Mediana czasu, w jakim obserwowano zmniej-
szenie nasilenia bolu o 50%, wyniosta 1 dzien dla pacjentow leczo-
nych kanakinumabem (150 mg) w poréwnaniu z 2 dniami dla
0s0b stosujacych octan triamcynolonu (p=0,0006).!!

Oceniano tez przydatnoS$c¢ rylonaceptu w zapobieganiu nawro-
tom napadéw bolu po rozpoczeciu leczenia zmniejszajacego ste-
zenie moczanéw allopurynolem."? Badanie przeprowadzono z gru-
pa kontrolng stosujacg placebo. 83 pacjentéw przydzielono losowo
do grupy leczonej rylonaceptem (n=41) lub do grupy placebo
(n=42). Napady silnego bolu wystepowaty u 22% (n=9) pacjen-
tow z grupy aktywne;j terapii i u 48% (n=20) osob z grupy kontro-
Inej (p=0,022). Rylonacept znaczaco zatem zmniejszal czestosé
wystepowania napadow bolu u pacjentéw, u ktorych rozpoczeto le-
czenie redukujgce stezenie moczandw (tab. 1).

Leki nowe i badane do terapii przewlekiej

dny moczanowej

Febuksostat

Febuksostat hamuje dziatanie obu izoform oksydazy ksantynowej,
enzymu ograniczajgcego pre¢dkosé reakcji w kaskadzie szlaku
przemian puryn. FDA zarejestrowala go niedawno [w kwietniu
2009 r. zostal zarejestrowany takze przez EMEA - przyp. red.]
w dawkach 40 i 80 mg raz na dobe do leczenia hiperurykemii wy-
stepujacej u pacjentdw z dng moczanowg. Febuksostat jest meta-
bolizowany glownie w watrobie na drodze utleniania i glukuroni-
dacji. Okolo 50% podanej dawki leku wydziela si¢ z moczem, ale
zaledwie 10% w postaci niezmienionej lub jako aktywny metabo-
lit.!3 Inaczej jest z allopurynolem, ktory ulega szybkiej i intensyw-
nej metabolizacji do czynnego metabolitu — oksypurynolu.

U pacjentéw z tagodnymi lub umiarkowanymi zaburzeniami
czynno$ci watroby farmakokinetyczne wiasciwosci febuksostatu
nie r6znig sie znaczgco.'* Lagodne lub umiarkowane uszkodzenie
nerek (przewlekla choroba nerek 2. lub 3. stopnia) réwniez tylko
nieznacznie wplywa na jego farmakokinetyczne i farmakodyna-
miczne whasciwosci.”* Febuksostat jest wiec lekiem z wyboru dla
pacjentéw z przewlekisg chorobg nerek 2. lub 3. stopnia, u ktorych
nie oceniano bezpieczenstwa stosowania allopurynolu w daw-
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kach zwigkszanych tak, by osiagna¢ docelowe stezenie moczanow
w surowicy <6,0 mg/dl. Aby okresli¢ bezpieczenstwo stosowania
leku u pacjentéw z wigkszym uposledzeniem czynnosci nerek
(przewlekla choroba nerek 4. lub 5. stopnia), konieczne jest prze-
prowadzenie dalszych badan.

Skutecznos¢ febuksostatu oceniano na podstawie odsetka pa-
cjentéw, u ktorych st¢zenie moczandow w surowicy wynosito
<6,0 mg/dl podczas ostatniej wizyty kontrolnej lub podczas ostat-
nich trzech wizyt w trakcie trwania badania. Lek stosowany w daw-
ce 40 mg/24h zmniejszat stezenie moczanéw w surowicy podobnie
jak allopurynol podawany w dawce 300 mg/24h i 200 mg/24h,'® na-
tomiast w dawce 80 mg/24h i 120 mg/24h redukowat stezenie do
<6 mg/dl skuteczniej niz allopurynol w dawce 300 mg/24h."”
Wyniki badan z 5-letnim okresem obserwacji potwierdzajg sku-
teczno$¢ febuksostatu stosowanego przewlekle i to, Ze jest on le-
piej tolerowany niz allopurynol.!® Po 5 latach leczenia febuksosta-
tem u pacjentéw nie wystepowaly juz napady bolu, stwierdzono
tez ustgpienie guzkoéw dnawych u 69% osob (18/26).8

Urykazy (oksydazy moczanowe)

Urykaza (inaczej oksydaza moczanowa), ktora u ludzi z powodu
mutacji genowej nie wystepuje, katalizuje oksydacje kwasu moczo-
wego do formy lepiej rozpuszczalnej w wodzie — alantoiny, wydzie-
lanej nastepnie przez nerki."

Rasburykaza

Rasburykaza jest rekombinowang oksydazg moczanows. FDA za-
rejestrowala jg do leczenia dzieci chorych na biataczke, chionia-
ki lub nowotwory lite, ktére otrzymuja chemioterapi¢ w celu do-
prowadzenia do zespolu rozpadu guza [lek ten jest takze
zarejestrowany przez EMEA; w dnie moczanowej stosuje si¢ go
poza wskazaniami rejestracyjnymi w szczegolnych przypadkach
- przyp. red.].? Wykazano, ze podawanie tego leku pacjentom z hi-
perurykemia, ktorzy chorujg na dn¢ moczanows, przynosi dobre
wyniki.?"? Jej zastosowanie w tej grupie chorych ogranicza jednak
silna immunogennos¢, krotki okres pottrwania (<24h) i mozli-
wos¢ wywolania anafilaksji, hemolizy oraz methemoglobinemii
u 0s6b z niedoborem dehydrogenazy glukozo-6-fosforanowe;.
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Peglotykaza (purykaza)

Peglotykaze (wczesSniej zwang purykazg) opracowano w celu le-
czenia chorych na dn¢ moczanowg opornych na dostgpne meto-
dy redukcji stezenia moczanéw (nieskuteczna terapia dny).
W dwdch badaniach oceniajacych peglotykaze, ktore przeprowa-
dzono z randomizacjg, podwojnie §lepg probg i grupg kontrolng
otrzymujacg placebo, uczestniczylo 212 pacjentéw.? Wszyscy
otrzymywali wlewy dozylne co 2 tygodnie. Przydzielono ich lo-
sowo do jednej z trzech grup. W pierwszej podawano peglotyka-
z¢ w dawce 8 mg podczas kazdej wizyty. W drugiej stosowano pe-
glotykaze w dawce 8 mg podczas co drugiej wizyty na zmiang
z placebo. W trzeciej natomiast podawano placebo podczas kaz-
dej z wizyt. Pierwszorzedowym punktem oceny konicowej byto
osiggnigcie st¢zenia moczanéw w surowicy <6,0 mg/dl przez 80%
czasu w ciggu 3 i 6 miesi¢cy trwania badania. Za odpowiedz trwa-
13 uznano utrzymywanie si¢ st¢zenia moczandw w Surowicy
<6,0 mg/dl przez co najmniej 6 miesi¢cy, za$§ za odpowiedz
przejSciowg — poczgtkowo zmniejszenie tego st¢zenia, po czym
powrét do wartosci >6,0 mg/dl. St¢zenie moczandw zmniejszy-
to si¢ do wartosci prawidlowych u 20-48% chorych (w poréwna-
niu z placebo p <0,001). W grupie kontrolnej nie zaobserwowa-
no odpowiedzi u zadnego pacjenta. U pacjentéw otrzymujacych
peglotykaze co dwa tygodnie terapia byta skuteczna u 47 i 38%
0s6b (dla obu p <0,001), zas wsrdd osob stosujacych lek co czte-
ry tygodnie — u 20 i 48% (p=0,044 i p <0,001).2 Dziatania nie-
pozadane, wskutek ktérych przerywano leczenie, czgsciej wyste-
powaly w grupie stosujacej peglotykaze (20 v. 2% w grupie
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placebo, p <0,05).2 Odczyny w miejscu podawania leku stwier-
dzono u 26% pacjentéw, ktérym podawano peglotykaze co dwa
tygodnie, u 40% otrzymujacych jg co cztery tygodnie i u 5% cho-
rych z grupy placebo. Stanowily one najczestszg przyczyne rezy-
gnacji z dalszego udziatu w badaniu.

U wiekszosci pacjentow przyjmujacych peglotykaze (88%) wy-
kryto przeciwciala przeciw temu lekowi. Co zaskakujace, stwier-
dzono je rowniez u 15% chorych z grupy placebo. Ich powstawa-
niu towarzyszyla utrata odpowiedzi na lek pod postacig redukc;ji
stezenia moczandow w surowicy i pojawienia si¢ wigkszosci reak-
cji miejscowych. Odczyny stwierdzono u 71% pacjentow, u kto-
rych stezenie moczanéw w surowicy wynosito >6 mg/dl. Jego mo-
nitorowanie moze pozwoli¢ przewidzie¢ powodowang przez
przeciwciata utrate odpowiedzi na stosowang terapi¢ oraz nasile-
nie reakcji miejscowej u pacjentéw leczonych peglotykaza.*

Co wazne, dzigki peglotykazie (w dawce 8 mg co 2 tygodnie)
uzyskiwano catkowite ustgpienie co najmniej jednego guzka dna-
wego u 22% pacjentéw w ciggu pierwszych 3 miesiecy (p=0,011)
iu45% w ciggu 6 miesiecy (p=0,002) stosowania leku.?

Urykaza PEG 20

Kolejng urykazg oceniang w badaniach jest urykaza PEG 20.%
W badaniu I fazy przeprowadzonym z udzialem chorych na dne
moczanowg urykaza PEG 20 podawana domig¢Sniowo zmniejsza-
Ia stezenie moczanéw w surowicy w stopniu zaleznym od dawki.
Lek byt dobrze tolerowany i nie wykryto skierowanych przeciw-
ko niemu przeciwcial.
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RDEA59%4

RDEAS806, prolek RDEAS594, jest inhibitorem przeciwtranspor-
tera (URAT1 - uric acid transporter) odpowiedzialnego za zmniej-
szenie st¢zenia moczandw (dzialanie urykozuryczne). W badaniu
1 fazy przeprowadzonym z udziatem ponad 70 zdrowych ochotni-
kow RDEA806 zwickszal wydzielanie kwasu moczowego z mo-
czem w ciggu pierwszych 24 godzin po podaniu. Znamienng sta-
tystycznie redukcje stezenia moczanéw w surowicy o 35-50%
obserwowano w ciagu 14 dni. RDEA594 jest obecnie oceniany
w badaniu II fazy z grupg kontrolng otrzymujacg placebo. Zakwa-
lifikowano do niego 140 chorych na dn¢ moczanowa przebiegajg-
ca z hiperurykemig (stezenie moczanéw >8 mg/dl). Jego celem jest
ocena bezpieczenstwa i wplywu na stezenie moczanéw w surowi-
cy leku podawanego w dawce 200, 400 lub 600 mg po 4 tygodniach
terapii (tab. 2).7

Podsumowanie

Dna moczanowa zndéw stala si¢ przedmiotem zainteresowania.
FDA zarejestrowala ostatnio nowe leki do stosowania u chorych
na ostrg i przewlekla dn¢: febuksostat, kolchicyne i peglotykaze.
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Prowadzone sg réwniez badania kliniczne nad kolejnymi lekami,
ktore bedzie mozna stosowaé w ostrej i przewleklej postaci dny
moczanowej. W zwigzku z tym w terapii dny moczanowej mozna
oczekiwaé wielu zmian i nowych mozliwosci postegpowania u pa-
cjentéw, ktorzy nie tolerujg stosowanego u nich leczenia, jest ono
u nich przeciwwskazane lub okazalo si¢ nieskuteczne.
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1. Jakie sa Pana doswiadczenia zwigzane

z tematem poruszanym w artykule?

Coraz czesciej pojawiajg sie w naszych gabinetach pacjenci
cierpigcy na dne, zwtaszcza wtdrng, nabyta. Jest to zazwyczaj
wynikiem nieprawidtowego odzywiania sig i trybu zycia. Jesli
poza tym wystepujg zaburzenia bedace wynikiem dodatkowych
uwarunkowan $rodowiskowych i genetycznych, to moze rozwi-
nac sie zespdt metaboliczny z otytoscig, cukrzyca, miazdzyca
naczyn i nadci$nieniem tetniczym. Sama hiperurykemia moze
by¢ powodowana wieloma chorobami, dziataniem lekéw (np.
chemioterapeutykéw), rzadziej jest uwarunkowana genetycznie
(dna pierwotna). Bezobjawowa hiperurykemia (stezenie kwa-
su moczowego w surowicy >7mg/dl) to jeszcze nie choroba.
Trwajq dyskusje, kiedy i od jakiego stezenia progowego kwa-
su moczowego nalezy wdrozy¢ terapie. Ataki dny moczanowej
wywotujg krysztatki moczanu sodu pojawiajgce sie w stawach,
ale i w innych tkankach. Ostry, miejscowy odczyn zapalny po-
woduje silny, piekacy bdl i obrzek stawu. U wigkszosci pacjen-
téw takie ataki nawracaja, u wielu choroba przechodzi w stan
przewlekty z zajeciem kilku stawow.

2. Czy ktore$ z omowionych w artykule metod
postepowania s3 odmienne w naszym kraju

(np. zarejestrowane leki)?

Leczenie dny moczanowej mozna podzieli¢ na dwa etapy.
Pierwszy obejmuje leczenie ostrego ataku z zastosowaniem
miejscowej krioterapii, ,elastycznego” unieruchomienia stawu
i kolchicyny lub niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych.
Etap nastepny to przeciwdziatanie nawrotom stanéw zapalnych.
Jest to zadanie trudne i wiasnie temu zagadnieniu po$wieco-
ny jest artykut Naomi Schlesinger. Nie wiemy, niestety, dokfad-
nie, co decyduje o krystalizacji moczanéw w stawach. Poste-
powanie sprowadza sie wiec gféwnie do obnizania stezenia
kwasu moczowego we krwi. W Polsce najczesciej stosuje sie
w tym celu allopurynol, cho¢ w wiekszosci podrecznikéw wy-
mienia sie tez zwykle trudniej dostepne (w praktyce indywidu-
alnie sprowadzane do Polski z zagranicy) i drozsze leki uryko-
zuryczne. W dnie nabytej nalezy dazy¢ do leczenia choroby
podstawowej, normalizacji stezenia frakcji HDL cholesterolu,
trigliceryddw i glukozy w surowicy, co jest prawie tak istotne jak

normalizacja kwasu moczowego. Opisywane w artykule bada-
nia kliniczne z zastosowaniem febuksostatu daty bardzo dobre
wyniki. Lek ten znany jest od kilku lat. Niestety, zaréwno
w Polsce, jak i w niektorych innych krajach nie jest jeszcze
wprowadzony na rynek. Allopurynol nie u wszystkich pacjen-
téw przynosi korzy$¢, wywotuje sporo dziafan niepozadanych,
dobrze wiec, ze pojawia sie lek o lepszym profilu bezpieczen-
stwa i skutecznosci.

Bardzo obiecujgcym lekiem moze okazac sie peglotykaza,
o ktdrej takze od pewnego czasu styszymy na kongresach reu-
matologéw. Lek ten wykazuje bardzo ciekawe dziafanie pole-
gajace na rozktadzie kwasu moczowego do nieczynnych meta-
bolitéw, zwieksza rozpuszczalno$é moczandéw w wodzie,
zmniejsza zfogi (tophi) moczanowe w tkankach. Wlew tego
biatka moze wywotywacé reakcje uczuleniowe. Obecnie lek jest
juz zarejestrowany w USA, ale nie w Europie.

Kolchicyna stosowana od wielu lat zardwno w leczeniu ostre-
go ataku, jak i w postepowaniu prewencyjnym to wcigz lek z wy-
boru bedacy ztotym standardem. Mediatory stanéw zapalnych,
np. IL-1, sg w reumatologii celem leczenia biologicznego. Grupa
inhibitoréw IL-1 (kanakinumab, kineret, rylonacept), ktéra okaza-
fa sie niezbyt przydatna w leczeniu reumatoidalnego zapalenia sta-
wow, prawdopodobnie znajdzie zastosowanie w leczeniu atakéw
dny — wyniki badan klinicznych wydaja sie bardzo obiecujace.

3. Jakie s najczestsze btedy w leczeniu

dny moczanowe;j?

Najczestszym btedem w postepowaniu lekarzy jest wdrazanie
leku zmniejszajacego stezenie kwasu moczowego podczas trwa-
nia ataku dny, co skutkuje wrecz zaostrzeniem. Innym btedem
jest rozpoznawanie dny moczanowej u 0séb ze zwiekszonym ste-
zeniem kwasu moczowego we krwi i bélami stawdw, ktére
przeciez mogg by¢ powodowane dziesigtkami innych przyczyn.
Pewne rozpoznanie dny moczanowej opiera sie na wykazaniu
obecnosci krysztaléw moczanowych w ptynie stawowym.

4. Co z artykutu na pewno powinien zapamietac
Czytelnik?

Po wielu latach braku zainteresowania dng przez przemyst far-
maceutyczny pojawity sie nowe leki, ktére stopniowo uzupet-
nig mozliwosci leczenia tej choroby. Kolchicyna ciggle jednak
pozostaje lekiem kluczowym. Z niecierpliwoscig oczekujemy na
wprowadzenie do sprzedazy w Polsce febuksostatu, a jest na-
dzieja, ze niebawem stang sie tez dostepne leki o zupetnie in-
nym mechanizmie dziatania.
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