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S t r e s z c z e n i e

W pracy przedstawiono możliwości leczenia dny w poszczegól-
nych okresach objawów klinicznych oraz postępowanie w przy-
padkach bezobjawowej hiperurykemii.

S u m m a r y

Treatment of acute gouty arthritis, intercritical gout and
tophaceous gout is presented as well as management in
asymptomatic hyperuricemia.
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Wstęp

Liczba chorych na dnę moczanową na całym świe-
cie szybko się zwiększa [1]. Dna jest najczęstszą choro-
bą zapalną stawów rozpoznawaną u mężczyzn po 40.
roku życia w Stanach Zjednoczonych [2]. Analiza bazy
danych dotyczących hospitalizacji chorych na dnę na
obszarze Stanów Zjednoczonych wykazała, że liczba
przypadków wymagających leczenia szpitalnego wzro-
sła w latach 1988–2005 o 228% [3]. W Wielkiej Brytanii
i w Niemczech częstość występowania dny wynosi ok.
1,4% [4]; w Wielkiej Brytanii jest ona większa w porów-
naniu z częstością reumatoidalnego zapalenia stawów
[5]. Równocześnie obserwuje się wzrost zachorowań na
choroby towarzyszące dnie – szczególnie otyłość i cu-
krzycę [4], nadciśnienie tętnicze i chorobę wieńcową
[6, 7]. Zjawiskiem, które poprzedza wystąpienie obja-
wów dny, jest hiperurykemia.

Hiperurykemia pierwotna i wtórna

Zwiększone stężenie kwasu moczowego (KM) w su-
rowicy, przekraczające próg jego rozpuszczalności, wyno-
si ≥ 7 mg/dl (416 µmol/l) i jest określane jako hiperury-
kemia. Zależnie od przyczyn – dotychczas niecałkowicie
poznanych – i wielu złożonych mechanizmów patofizjo-
logicznych, rozróżnia się hiperurykemię pierwotną
i wtórną. W każdej z tych postaci może dochodzić do
zwiększonego wytwarzania KM i/lub jego upośledzone-
go wydalania (prawidłowo – ok. 800 mg/dobę).

Zwiększone wytwarzanie KM jest najczęściej uwa-
runkowane genetycznie, poprzez zwiększoną aktyw-
ność syntetazy fosforybozylofosforanu (PRPP) lub 
częściowy niedobór fosforybozylotransferazy hipoksan-
tynowo-guaninowej (HG-PRT), a także mutację genów
dla oksydazy ksantynowej i białek uczestniczących
w wydalaniu KM [8, 9].

* Zmodyfikowany tekst wykładu wygłoszonego podczas XX Zjazdu Polskiego Towarzystwa Reumatologicznego, Warszawa, 1–4 października 2008 r.
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Nabyte czynniki powodujące hiperurykemię poprzez
zwiększony rozpad nukleotydów to głównie choroby
mielo- i limfoproliferacyjne, inne choroby nowotworowe,
czerwienica prawdziwa, niedokrwistość hemolityczna,
a także wpływ wielu leków (związki moczopędne, im-
munosupresyjne, antybiotyki) i radioterapii. Niektóre
z tych leków jednocześnie przyczyniają się do zmniej-
szonego wydalania KM, którego przyczyną bywają po-
nadto choroby nerek, towarzyszące nadciśnienie tętni-
cze, cukrzyca, otyłość i zaburzenia hormonalne [8, 9].

Hiperurykemia może również wystąpić w wyniku
stosowania diety bogatej w puryny i/lub fruktozę,
a także działania alkoholu [10, 11].

Zależnie od stężenia, rola KM w ustroju ludzkim mo-
że być dwojaka. W warunkach prawidłowych związek
ten jest zmiataczem wolnych rodników. Hiperurykemia
staje się natomiast przyczyną zwiększonego uwalnia-
nia wolnych rodników i czynnika martwicy nowotwo-
rów α (TNF-α) m.in. w przebiegu martwicy tkanek (za-
wał serca!) lub pod wpływem endotoksyn [12–14].
Kwas moczowy w zwiększonym stężeniu powoduje tak-
że zwiększone utlenianie lipidów i rozwój zmian miaż-
dżycowych w naczyniach [15], upośledza funkcję śród-
błonka naczyń i zwiększa adhezję płytek, co sprzyja
powstawaniu zakrzepów [16].

Okresy dny moczanowej

Wyróżnia się cztery okresy dny:
• bezobjawowa hiperurykemia,
• okres napadów ostrego zapalenia stawów,
• okresy międzynapadowe,
• dna przewlekła („guzkowa”).

Hiperurykemia bezobjawowa może trwać nieraz
przez wiele lat i tylko u kilkunastu procent chorych stać
się przyczyną dny [12].

Napad dny jest spowodowany odczynem zapalnym
na kryształy moczanu sodu powstające w jamie stawo-
wej. Do krystalizacji mogą przyczyniać się różne czynni-
ki. Najczęściej są to: spożycie alkoholu, nadmiar puryn,
znaczny wysiłek fizyczny, uraz, zabieg operacyjny, inne
równoczesne stany chorobowe, m.in. wywołane przez
zakażenia, zastosowanie leków zwiększających stęże-
nie KM w ustroju lub utrudniających jego wydalanie
oraz radioterapia. Do napadów dny dochodzi często
u biorców przeszczepów narządów – szczególnie serca
i nerek, rzadziej wątroby, do czego przyczynia się głów-
nie stosowanie w tych przypadkach cyklosporyny i le-
ków moczopędnych [18, 19].

Powstające kryształy są fagocytowane z równocze-
snym uwalnianiem przez komórki fagocytujące wol-
nych rodników, eikozanoidów i enzymów lizosomal-
nych. W procesie zapalnym uczestniczy także wiele

innych mediatorów, uwalniane są cytokiny prozapalne
– interleukina 1 (IL-1) oraz TNF-α.

Pierwszy napad dotyczy najczęściej stawu śród-
stopno-paliczkowego pierwszego. Jest to bardzo silny
ból, bolesność, zaczerwienienie skóry, obrzęk i wysięk
w obrębie stawu pojawiający się nagle we wczesnych
godzinach rannych. Pewne rozpoznanie napadu dny
jest możliwe tylko wówczas, gdy w płynie stawowym
zajętego stawu stwierdzi się obecność kryształów mo-
czanu sodu [20], natomiast w wielu przypadkach pod-
czas napadu nie stwierdza się zwiększonego stężenia
kwasu moczowego w surowicy [21]. Napady przeważnie
powtarzają się – początkowo w odstępach kilku miesię-
cy, później coraz częściej. Dochodzi do przewlekłego za-
palenia wielu stawów, powstawania złogów kryształów
KM w tkankach stawowych (także w kości!) i okołosta-
wowych (guzki!), a także w innych tkankach.

Objawy narządowe w przebiegu dny

Do krystalizacji moczanu sodu i odczynu zapalnego
może dojść w obrębie nerek (cewkowo-śródmiąższowe
zapalenie nerek), co prowadzi do przewlekłej niewydol-
ności nerek [8]. Rzadziej w nerkach powstają kryształy
„czystego” KM, które mogą powodować ostrą niewy-
dolność nerek [8].

Częstość powstawania kamieni moczanowych
w drogach moczowych zależy w znacznym stopniu od
ilości KM wydalanego przez nerki – mniejszy wpływ na
to zjawisko ma stężenie kwasu w surowicy. Kamienie
moczanowe mogą stanowić „jądro” dla odkładających
się w drogach moczowych soli wapnia [9].

Hiperurykemia i dna kojarzą się w wielu przypad-
kach z nadciśnieniem tętniczym – określanie stężenia
KM należy do „rutynowych” badań zalecanych w prze-
biegu nadciśnienia [22–26]. Zwiększone stężenie KM
jest częste u chorych z niewydolnością serca i wykazu-
je korelację ze śmiertelnością w jej przebiegu [27–30].
Hiperurykemia i dna występują często jednocześnie
z objawami zaliczanymi do zespołu metabolicznego, ta-
kimi jak: nietolerancja glukozy, insulinooporność, hiper-
lipidemia, otyłość brzuszna, wspomniane już nadciśnie-
nie tętnicze, a także niealkoholowe stłuszczenie
wątroby. Uważa się, że zwiększone stężenie KM w su-
rowicy powinno się zaliczać do objawów tego zespołu
[34–36].

Postępowanie w kolejnych okresach dny

Leczenie bezobjawowej hiperurykemii

Pomimo licznych obserwacji przemawiających za
szkodliwym wpływem KM w zwiększonym stężeniu na
ustrój, nadal nie jest jasne, czy – oprócz profilaktyki po-
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legającej na stosowaniu odpowiedniej diety i unikaniu
czynników nasilających hiperurykemię – należy jej
przeciwdziałać poprzez farmakoterapię. Leki zmniejsza-
jące stężenie KM są wskazane wówczas, gdy jego war-
tość przekracza 12 mg/dl (714 µmol/l) lub wydalanie
w ciągu doby jest większe niż 1100 mg. Interwencji far-
makologicznej wymaga również nagłe zwiększenie stę-
żenia KM w zespole rozpadu guza nowotworowego.
W piśmiennictwie zwraca uwagę duża ostrożność auto-
rów w wypowiedziach co do celowości profilaktycznego
leczenia bezobjawowej hiperurykemii. Zgodnie z prze-
prowadzonym ostatnio przeglądem, Puig i Martinez
[35] stwierdzają, że: „klinicyści powinni być świadomi
występowania objawów zespołu metabolicznego
u chorych z hiperurykemią lub dną, aby kontrolować je-
go objawy (podwyższone ciśnienie tętnicze, otyłość
etc...) i w ten sposób zmniejszać ryzyko chorób układu
sercowo-naczyniowego. Długoterminowe badania kli-
niczne z randomizacją są potrzebne, aby sprawdzić 
hipotezę, iż terapia obniżająca stężenie kwasu moczo-
wego może u tych chorych zmniejszyć ryzyko chorób
tego układu”.

Wstępne badania z zastosowaniem placebo wyka-
zały, że zahamowanie aktywności oksydazy ksantyno-
wej przez allopurynol pozwoliło na poprawę funkcji
śródbłonka naczyń i krążenia obwodowego u chorych
z niewydolnością serca, z zastrzeżeniem, że lek ten
mógł równocześnie wpłynąć na inne czynniki związane
z patogenezą choroby [37].

Leczenie napadu dny

Leczenie „niefarmakologiczne” polega na unieru-
chomieniu zajętego stawu przez odpowiednie ułożenie
kończyny. Niektórzy autorzy proponują miejscowe sto-
sowanie zimna (okłady z lodu, mrożony żel).

Leczenie farmakologiczne prowadzi się, podając kol-
chicynę lub niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ).
Działanie kolchicyny poprzez jej wiązanie się z tubuliną
powoduje zahamowanie niektórych funkcji leukocy-
tów, szczególnie chemotaksji [40]. Opracowano różne
schematy dawkowania leku – m.in. doustne podawanie
w dawkach 0,5 mg w odstępach 2 godz. do chwili uzy-
skania poprawy lub wystąpienia objawów niepożąda-
nych – dawka całkowita nie może jednak przekroczyć
10 mg. Często stosowany schemat to podawanie kol-
chicyny w dawce 1 mg, powtarzane co 6 godz. w pierw-
szej dobie napadu, co 8 w drugiej dobie i dwukrotnie
w ciągu trzeciej doby.

Wyniki wieloośrodkowych badań przeprowadzo-
nych ostatnio w dużych grupach chorych na dnę, z za-
sadą randomizacji i ślepej próby z zastosowaniem pla-
cebo, pozwoliły na potwierdzenie wcześniejszych

propozycji Komitetu EULAR [39], aby podczas napadu
stosować mniejsze dawki kolchicyny. Skuteczność daw-
ki 1,8 mg/dobę okazała się w większości przypadków
porównywalna z dawką 4,8 mg [41]. Objawy nietoleran-
cji kolchicyny to głównie biegunka, a także nudności,
wymioty i ból brzucha. Lek jest przeciwwskazany u cho-
rych z obniżoną filtracją kłębuszkową (< 10 ml/min),
niewydolnością wątroby oraz zwężeniem dróg żółcio-
wych. Nie należy go podawać, jeśli dnie towarzyszy za-
każenie bakteryjne – obniżenie chemotaksji może spo-
wodować groźne szerzenie się infekcji [40]. Kolchicyna
jest przeciwwskazana u chorych leczonych cyklospory-
ną, która zwiększa jej toksyczność [42].

Skuteczność NLPZ nie zależy szczególnie od rodzaju
leku – wyjątek stanowi kwas acetylosalicylowy, który
jest przeciwwskazany w dawkach niższych niż 3 g/do-
bę (dawki antyagregacyjne są uznane za „bezpieczne”).
Im wcześniej zastosuje się NLPZ, tym szybciej można
się spodziewać poprawy. Przeciwwskazanie do NLPZ
i wywołane przez nie objawy niepożądane są po-
wszechnie znane.

Preparaty glikokortykosteroidów (GKS) podawane
dostawowo podczas napadu dny są skuteczne w przy-
padkach, gdy zajęty jest jeden lub dwa stawy [43]. Tę
metodę leczenia wykorzystuje się głównie u biorców
przeszczepów narządów, ponieważ kolchicyna i NLPZ
są wówczas przeciwwskazane. Zagrożeniem jest jed-
nak zawsze zakażenie stawu.

Glikokortykosteroidy podawane drogą ogólną lub
wstrzyknięcia ACTH mogą być również przydatne do
opanowania napadu dny. Należy jednak pamiętać, że
często współistniejący zespół metaboliczny stanowi
przeciwwskazania do stosowania kortykoterapii.

Można wreszcie podejmować próby łączenia leków,
np. NLPZ i GKS lub NLPZ i kolchicyny [45].

Postępowanie między napadami

Po pierwszym napadzie dny należy się spodziewać
kolejnych ostrych objawów zapalenia stawów. Powta-
rzają się one w różnych odstępach czasu, początkowo
zwykle co kilka miesięcy, później coraz częściej – o ile
nie zastosuje się odpowiedniej profilaktyki.

Wszystkim chorym należy zalecić dietę z małą za-
wartością puryn oraz fruktozy, a także unikanie czynni-
ków przyczyniających się bezpośrednio do wystąpienia
napadu.

Profilaktyka farmakologiczna powinna trwać przez
ok. 6 mies. po przebytym napadzie. Może ona polegać
na stosowaniu kolchicyny w dawkach od 0,5 do
1 mg/dobę lub NLPZ, a także na ewentualnym rozpo-
częciu podawania leków zmniejszających stężenie
kwasu moczowego [39]. Dawkowanie NLPZ w profilak-



Reumatologia 2009; 47/2

tyce napadów dny nie zostało dotychczas opracowane
na podstawie dowodów naukowych i stosuje się je
„empirycznie” [39].

Leczenie dny przewlekłej

Głównym celem leczenia w okresie dny przewlekłej
jest utrzymywanie stężenia kwasu moczowego w suro-
wicy poniżej wartości 6 mg/dl (360 µmol/l) [46, 47]. Ta-
kie postępowanie pozwala na zmniejszenie częstości
napadów, a także „rozpuszczanie się” powstałych zło-
gów kryształów [48–50].

Należy pamiętać, że przewlekłej dnie mogą nadal
towarzyszyć napady wymagające prawidłowego postę-
powania terapeutycznego.

Zmniejszenie stężenia KM można osiągnąć poprzez
zahamowanie jego powstawania (inhibitory oksydazy
ksantynowej), zwiększenie wydalania nerkowego (leki
moczanopędne) lub spowodowanie przemiany do alan-
toiny (preparaty urykazy).

Najczęściej stosowanym lekiem zmniejszającym
stężenie KM jest allopurynol, który podany doustnie
ulega następnie przemianie do oksypurynolu, inhibito-
ra oksydazy ksantynowej. Jego dawka musi być dosto-
sowana do czynności nerek – przy prawidłowym kliren-
sie kreatyniny leczenie rozpoczyna się od 100 mg/dobę.
Dawkę tę zwiększa się stopniowo, w odstępach
2–4 tyg. do 300–400 mg/dobę. W początkowym okre-
sie leczenia powinno się profilaktycznie podawać kol-
chicynę lub NLPZ w małych dawkach, ponieważ zmniej-
szenie stężenia KM może być przyczyną wystąpienia
napadu dny [39].

Allopurynol jest przeciwwskazany u chorych
z uszkodzeniem wątroby, w przebiegu ciężkiej niewy-
dolności nerek, a także u kobiet ciężarnych i karmią-
cych.

Wśród objawów niepożądanych wywoływanych
przez lek najczęściej mogą wystąpić wymioty, biegun-
ka, zwiększenie aktywności enzymów „wątrobowych”,
a także bóle głowy i zaćma. Rzadko obserwuje się
złuszczające zapalenie skóry, uszkodzenie szpiku kost-
nego, śródmiąższowe zapalenie nerek lub neuropatię
obwodową. Groźnym powikłaniem jest zespół nad-
wrażliwości na allopurynol: gorączka, wysypka, leuko-
cytoza z eozynofilią, martwica wątroby lub ciężka nie-
wydolność nerek [39].

Coraz więcej doniesień dotyczy ostatnio możliwości
stosowania innego inhibitora oksydazy ksantynowej
– febuksostatu. Podawany doustnie w dawkach od 80
do 120 mg/dobę, może być stosowany w leczeniu cho-
rych na dnę z równoczesną niewydolnością nerek – nie-
wielkiego stopnia – gdyż jego metabolizm następuje
w wątrobie [51, 52].

Dotychczasowe próby zastosowania urykazy u cho-
rych na dnę nie są zachęcające, gdyż jest to enzym sil-
nie immunogenny. Połączenie urykazy z polietylenogli-
kolem pozwoliło na uzyskanie preparatu, który jest już
stosowany dożylnie. Na razie jednak często stwierdza
się jego nieskuteczność, a także obserwuje odczyny po
infuzjach, co skojarzono z pojawieniem się w surowicy
przeciwciał skierowanych przeciw enzymowi lub prze-
ciw jego preparatowi [53–55].

Leki moczanopędne stosowane są rzadko, m.in.
z powodu wielu przeciwwskazań związanych z wiekiem
(powyżej 65 lat), obniżeniem filtracji kłębuszkowej (po-
niżej 60 ml/min) i kamicą nerkową. Za najskuteczniej-
szy jest uważany benzbromaron (100–200 mg/dobę),
który jednak wykazuje działanie hepatotoksyczne [39].

Reinders i wsp. [56] przeprowadzili ostatnio badania
porównawcze możliwości obniżenia stężenia KM przez
stosowanie allopurynolu w dawce 300–600 mg/dobę
albo benzbromaronu w dawce 100–200 mg/dobę
i stwierdzili, że u chorych z prawidłową czynnością ne-
rek leki te były jednakowo skuteczne. Do słabiej działa-
jących leków moczanopędnych należy zaliczyć także 
fibraty [57] oraz lozartan [58].

Wszystkie leki zmniejszające stężenie KM wymaga-
ją umiejętnego dawkowania. Należy pamiętać, że zbyt
szybkie „rozpuszczanie” kryształów może spowodować
ich przejście ze złogów znajdujących się w tkankach
stawowych do jamy stawowej i wywołać napad [59].
Rozpoczętego leczenia nie należy przerywać ani mody-
fikować, gdy wystąpi kolejny napad [39]. Na ogół uwa-
ża się, że raz rozpoczęte stosowanie leków zmniejsza-
jących stężenie KM powinno się kontynuować „do
końca życia” albo przynajmniej przez rok od momentu
uzyskania prawidłowego stężenia KM [31, 61, 62].

Nowe możliwości leczenia chorych na dnę stwarza-
ją leki biologiczne o działaniu antagonistycznym w sto-
sunku do cytokin prozapalnych uczestniczących w pa-
togenezie choroby. Do leków tych należy rilonacept (IL-1
TRAP) – inhibitor IL-1. Ostatnio przeprowadzono wielo-
ośrodkowe, wstępne badania jego skuteczności u cho-
rych na dnę przewlekłą. Lek podawano we wstrzyknię-
ciach podskórnych i oceniano głównie jego działania
niepożądane. Lek był dobrze tolerowany, u niektórych
chorych występował jedynie niewielki odczyn w miej-
scu wstrzyknięcia. W przebiegu leczenia zaobserwowa-
no zmniejszenie stężenia białka C-reaktywnego [59].
W leczeniu chorych na dnę moczanową mogą znaleźć
zastosowanie także inhibitory kinaz uczestniczących
w przekazywaniu sygnałów wewnątrzkomórkowych,
prowadzących do ekspresji cytokin prozapalnych. Ba-
dania pierwszej fazy takiego inhibitora (RDEA 119) są
już w toku [60].
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Leczenie chorób towarzyszących dnie

W każdym przypadku dny moczanowej należy
sprawdzić, czy chorobie nie towarzyszą inne zaburzenia
metaboliczne lub objawy składające się na zespół meta-
boliczny i ewentualnie podjąć ich równoczesne leczenie.

Najczęstsze błędy związane z diagnostyką
i leczeniem dny moczanowej

Pomimo narastającej liczby chorych na dnę i licz-
nych publikacji dotyczących postępowania z nią zwią-
zanego, choroba ta jest nadal zbyt rzadko i późno roz-
poznawana. Zalecenia opracowane przez ekspertów
EULAR, określające podstawy diagnostyki i możliwości
leczenia dny [20, 39], są niedostatecznie rozpowszech-
nione. Chorzy często nie są poinformowani o właści-
wym postępowaniu, a lekarze nie monitorują prawidło-
wo przebiegu choroby [63].

Często zapomina się o fakcie, że jedynym pewnym
kryterium diagnostycznym napadu dny jest wykazanie
obecności kryształów moczanu sodu w płynie stawo-
wym [20]. Płyn stawowy powinien być równocześnie
badany bakteriologicznie.

Należy pamiętać, że podczas napadu dny stężenie
kwasu moczowego w surowicy może nie być zwiększo-
ne. Z kolei hiperurykemia może towarzyszyć napadom
zapalenia stawów wywołanym przez kryształy innych
związków znajdujących się w stawie, najczęściej dwu-
wodnego pirofosforanu wapnia (dna rzekoma).

Zdjęcia rentgenowskie stawów ujawniają zmiany
w kościach spowodowane przez kryształy moczanu sodu
dopiero w późnym okresie choroby. Jak wiadomo jednak,
złogi kryształów w tkance kostnej mogą wyprzedzać po-
wstawanie guzków dnawych w tkankach miękkich. War-
to więc wykonać badanie rentgenowskie, zanim dojdzie
do objawów typowych dla dny przewlekłej.

Wiele nieprawidłowości dotyczy także leczenia dny.
Napad jest wskazaniem do zastosowania kolchicyny lub
NLPZ, nie należy w tym okresie rozpoczynać leczenia ma-
jącego na celu zmniejszenie stężenia kwasu moczowego
w ustroju, jeżeli natomiast inhibitory oksydazy ksanty-
nowej lub związki moczanopędne były stosowane wcze-
śniej, nie należy ich odstawiać podczas napadu. Brak
skuteczności kolchicyny nie zawsze wyklucza napad dny!

Allopurynol jest często albo podawany w zbyt ma-
łych dawkach, albo od początku jego dawkowanie jest
zbyt duże. Prawidłowo, dawka leku powinna być stop-
niowo zwiększana. Stosowanie leków obniżających stę-
żenie kwasu moczowego wymaga starannego monito-
rowania przebiegu choroby.

Diagnostyki i leczenia wymagają także ewentualne
czynniki ryzyka lub objawy chorób, które najczęściej to-
warzyszą dnie. Należy więc starać się je wyprzedzać,

kontrolując we wszystkich przypadkach parametry
związane z metabolizmem, oceniając ciśnienie tętnicze
i stan układu sercowo-naczyniowego.
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