BOLUM 15

GUT ARTRITI VE TEDAVISI

Gizem KIRMIZIER!

GIRIS

Eski ¢aglarda ‘krallarin hastaligr’ veya ‘yiirtitmeyen hastalik’ olarak bilinen gut
hastalig1, doku ve eklemlerde monosodyum fiirat kristallerinin birikmesiyle
ortaya ¢ikan, alevlenme ve remisyon donemleriyle seyredebilen inflamatuvar
bir hastaliktir. M.O. Hipokrat tarafindan ayak bagparmag: tutulumuna daya-
narak podogra olarak adlandirilmistir. Gut tarihinde ilk en dogru tanim In-
giliz Dr. Syndenham tarafindan yapilmis, 1961 yilinda Mccarty ve Hollander
tarafindan sinovyal sividaki monosodyum tirat kristalleri gosterilmistir (1).

Gut diinyadaki en yaygin artrit tiiriidiir, son yillarda metabolik sendrom,
obezite hipertansiyon, tip 2 diabetes mellitus gibi hiperiirisemi iligkili komor-
biditelerin artmasiyla prevalansi artmis ve global bir sorun olmaya devam et-
mistir. Erkeklerde 2-6 kat daha fazla goriiliir. Ostrojenin iirikoziirik etkisinin
olmasi nedeniyle kadinlarda postmenapozal dénemde daha sik goriiliir.

PATOGENEZ

Hayvanlarda piirin metabolizmasinin iiriinii olan iirik asit tirikaz enzimi ile
allantoik asite doniistiiriiliir; ancak insanlarda piirin metabolizmasinin son
Urini drik asittir (Sekil-1).

Serumda iirik asit seviyesi belli bir dereceye ulagiginda monosodyum iirat
kristalleri sinovyumda birikir. Bu nedenle hiperiirisemi gut i¢in ana risk fak-
tortidiir. Hiperiirisemi nedenleri primer ve sekonder nedenler olmak iizere
2’ye ayrilir. %90 hastada atilim azligina (idiyopatik) bagli, %10 hastada kalitsal
enzim defektlerine bagli yapim fazlalig1 goriiliir. Sekonder nedenler hemolitik
anemi, alkol, psoriyazis, plirinden zengin beslenme, miyeloproliferatif hasta-
liklar gibi artmus iirat iiretimine veya azalmis renal atilima (kronik renal yet-
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mezlik, obezite, hipertansiyon, diisitk doz aspirin, etambutol, loop diiiretikle-
ri,tiyazid) bagli olabilir (Tablo-1) (2).

Guanilik asi | 1 Adenilik asii

Allopurinol

Sekil 1. Piirin metabolizmasi.

Tablo-1: Hiperiirisemi nedenleri (2).

Idiyopatik (%90)

) o Kalitsal enzim defektleri (%10)
Hehisad + Glukoz-6-fosfataz eksikligi
Hipertirisemi o HGPRT eksikligi (Lesch-Nyhan sendromu)
o PRPPS hiperaktivitesi

Artmug Urat Uretimi

o Alkol

o Maligniteler

o Hemolitik hastaliklar
o Pirinden zengin diyet

o Psoriyazis
Sekonder 4

Hiperiirisemi Azalmis Renal Atilim

o Kronik bobrek yetmezligi, polikistik bobrek hastalig

« Hipotroidizm,hiperparatiroidizm

« Obezite, hipertansiyon

o Laktik asidoz, ketoasidoz

o Aspirin (disiik doz), etambutol, loop ditiretikleri, tiyazid

Hiperiirisemi disinda monosodyum {irat kristallerinin olusumunu etkile-
yen bagka faktorler de bulunmaktadir (3). Sicaklik, ortam pH degeri, kikir-
dak-matriks yapis1 tirat ¢oziintirligiini etkileyerek kristal olusumuna neden
olabilir. Alt ekstremitelerin periferik eklemlerinde diisiik sicaklik, disith pH
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seviyesi nedeniyle iirat kristallerinin olusmasi yaygin goriiliir (3). Dokuda tirat
kristallerinin birikmesi tiimor nekroz faktor a, interlokoin-1p, IL-6, IL-8 gibi
sitokinleri ve prostaglandinleri indiikleyerek akut inflamatuvar reaksiyonu te-
tikler. Urat kristallerinin sebep oldugu bu inflamatuvar cevap eklemde hassa-
siyet, kizariklik ve sislige sebep olur (4).

KLINIK SEYIiR

Akut gut artritinin tipik baslangici, 24 saat icinde gelisen, genellikle alt ekstre-
mite eklemlerini etkileyen, yogun agrili inflamatuvar artrittir (5). Tedavi yok-
lugunda 7-14 giinliik siirede kendini sinirlayici 6zellige sahiptir. Atak ¢oziil-
diikten sonra, bir sonraki alevlenmeye kadar agrisiz asemptomatik bir dénem
(interkritik evre) vardir. Kalic1 hiperiirisemisi olan hastalarda zamanla kronik
gut artriti ve yapisal eklem hasar1 gelisir (6).

Alevlenme sirasindaki eklem tutulum paterni, hastaligin taninmasina bii-
yiik olgiide yardimci olur (6). Siklikla alt ekstremite eklemleri (ayak,ayak bi-
legi, diz) tutulur, 6zellikle 1.metatarsofalangeal eklemin (podogra) tutulumu
karakteristiktir. Ust ekstremite tutulumu genellikle uzun siiredir devam eden,
kotii kontrollii hastalig1 olanlarda ortaya ¢ikar. Gut alevlenmeleri genellikle
monoartikiilerdir, ancak kotii kontrollii hastalarda oligoartikiiler ve poliarti-
kiiler formlar goriilebilir (6).

Gut hastalig1, baslangictan itibaren 4 evrede degerlendirilebilir. Bu evreler
asemptomatik hiperiirisemi evresi, akut gut alevlenmesi dénemi, interkritik
evre ve kronik gut agamalaridir.

Asemptomatik Hiperiirisemi Evresi

Asemptomatik hiperiirisemi, gut klinigi olmayan hastanin serum trik asit dii-
zeyinin erkeklerde >7 mg/dl, kadinlarda >6 mg/dl olmasidir. Serumda iirik asit
seviyesi arttik¢a hastada gut gelisme ihtimali artar;ancak hiperiirisemisi olan
bazi hastalarda 6miir boyu gut klinigi gelismeyebilir (2). Urik asit bobrekte re-
nin anjiotensin sistemini uyararak hipertansiyona, insiilin direncini arttirarak
diyabet ve metabolik sendroma neden olur. Boylelikle, hizlanmis ateroskleroza
neden olan hiperiirisemi koroner arter hastalig1 ve kronik bobrek yetmezligine
neden olabilir (2,7).

Akut Gut Artriti Evresi

Akut gut ataginin tetikleyicileri arasinda piirinden ve fruktozdan zengin bes-
lenme, alkol alimy, ilaglar (loop diiiretikleri, tiyazidler, diisitk doz aspirin, beta
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blokerler), eklem travmasi yer alir. Baz1 hastalarda tek bir gut atagi goriiliirken,
¢ogu hastada tekrarlayan alevlenmeler goriiliir. Artan serum {iirat konsantras-
yonu ve monosodyum {irat kristal yiikiine siirekli maruz kalma ile zamanla
ataklar arasindaki siire kisalir, atak siiresi ve frekansi artar (6). Tipik atak 1.me-
tatarsofalangeal eklemi tutan, sabaha kars: siddetlenen monoartrit (podogra)
seklindedir. Alt ekstremite tutulumu daha sik goriiliir. Eklem dis1 tutulum
(bursit, tenosinovit, tendinit) da goriilebilir (6). Tutulan eklemde siddetli agr1
olmas1 nedeniyle hasta muayene sirasinda ekleme dokunulmasina miisaade
etmez. Laboratuarda 16kositoz, c-reaktif protein yiiksekligi, eritrosit sedimen-
tasyon hizinda artis ve anemi goriiliir. Tedavi verilmedigi takdirde 7-14 giin
icerisinde artrit tablosu kendi kendini sinirlar. Serum iirik asit diizeyindeki
ani ytikselis ve diisiisler ataklar: tetikleyebilir. Bu nedenle etkin bir antiinfla-
matuvar tedavi verilerek akut artritin diizelmesi beklenmeli, sonrasinda anti-
hiperiirisemik tedavi baslanmalidir. Tedavi altindaki bir hastada atak gelismesi
durumunda ise antihiperiirisemik tedavinin kesilmesine veya ara verilmesine
gerek yoktur (8-10).

interkritik Evre

Hastalarin ataklar arasindaki asemptomatik oldugu donemdir. Ataklar arasi
donemin siiresi degiskenlik gosterir. Tedavisiz kalan hastalarda ataklarin fre-
kansi ve stiresi artar, ayrica asemptomatik donemlerin siiresi kisalir (7). Bu
evrede hasta asemptomatik olsa da monosodyum iirat kristalleri dokuda bi-
rikmeye devam eder.

Kronik Gut Evresi

Kronik evre tofiis, kronik sinovit ve yapisal eklem hasari ile karakterizedir. To-
fiis monosodyum iirat kristallerine kars: graniilomat6z bir inflamatuvar yanit1
temsil eder ve ii¢ bolgeden olusur: monosodyum iirat kristallerinden olusan
gekirdek, bunu gevreleyen hiicresel koronal zon ve en dista fibrovaskiiler zon
(11). Toftsler agrili degildir; kulak kepgesi, asil tendonu, goz, viseral organlar-
da goriilebilecegi gibi en sik olarak periferik eklemlerin ekstansor yiizlerinde
gorillmektedir. Uzamis hiperiirisemi siiresi, tirik asit yiiksekliginin derecesi
tofiis olusumuyla dogru orantilidir. Kemik erozyonu ve kikirdak hasari ile ya-
pisal eklem hasari ileri gutun ortak 6zelligidir. Tofiisler genellikle yapisal hasar
bolgelerinde bulunurlar (12). Ek olarak monosodyum iirat kristalleri osteob-
last canliligini ve islevini azaltir, dolayisiyla kemik rezorpsiyonunu ve infla-
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masyonu tetikler (13,14). Sonug olarak kronik gut, yumusak doku ve eklemde
tofiis, kemikte erozyonlarla seyreder. Bu evrede poliartikiiler tutulum daha
siktir, ilk ataktan sonra tofiis olusumu uzun yillar siirebilecegi gibi ileri evre
gutta her zaman tofiis bulunmayabilir.

KOMORBIDITELER

Gut hastalig1 ile komorbiditeler arasinda farkli nedensel iliskiler bulunmakta-
dir. Hiperiirisemi ile iligkili komorbiditeler arasinda renal hastaliklar (kronik
bobrek yetmezligi, nefrolitiyazis), kardiyovaskiiler hastaliklar (iskemik inme,
hipertansiyon, koroner arter hastalig1) ve metabolik sendrom bulunur (15).
Bu nedenle gut hastaligiyla siklikla birlikteligi olan bu hastaliklar tan1 aninda
taranmalidir. Ozellikle obezite, diyet, ilaglar gibi degistirilebilir risk faktorleri
varsa hasta bu konuda egitilmelidir.

TANI

Akut atak doneminde kan tetkiklerinde nétrofili, trombositoz, sedimantasyon
ve C reaktif protein diizeyinde artig goriilebilir. Urik asit, negatif akut faz re-
aktani oldugu i¢in atak doneminde serum diizeyi normal olabilir. Ayrica has-
talarin komorbiditeleri goz oniine alinarak kan sekeri, lipid paneli, bobrek ve
karaciger fonksiyon testleri degerlendirilmelidir.

Tanida altin standart, %100 6zgiilliigi oldugu i¢in, sinovyal sivida veya to-
fiis aspiratinda monosodyum iirat kristallerinin gosterilmesidir (16). Kristal-
ler hem semptomatik hem de asemptomatik evrelerde sinovyal sivida tespit
edilebilir. Polarize 151k mikroskopu altinda igne seklindeki iirik asit kristalleri
negatif ¢ift kiricilik 6zelligine sahiptir (7). Sinovyal sivida nétrofil hakimiyeti
izlenir ve stv1 bulaniktir. Bu nedenle ayirici tani igin mutlaka kiiltiir, gram bo-
yama ve hiicre sayim1 yapilmalidir.

Bir eriskinde, akut artrit ayiric1 tanisinda gut hastaligi mutlaka akla gelme-
lidir. Sinovyal sv1 analizi miimkiin degilse, gutun klinik teshisi su bulgularla
desteklenir: ozellikle 1.metatarsofalangeal eklemin veya ayak bileginin mono-
artikiiler tutulumu; 6nceki benzer akut artrit ataklari; hizh gelisen siddetli agr
ve sislik (<24 saat); eritem; erkek cinsiyet ve iligkili komorbid hastaliklar (16).
Bu o6zellikler oldukga diisiindiiriicti olsa da spesifik degildir. Bu nedenle gut
tanisi klinik ve laboratuvar ile konulmalidir.
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Epidemiyolojik ¢alismalar, serum {irik asit seviyeleri ile gut arasinda iligki
oldugunu, ancak tiim hiperiirisemik hastalarda gut olmadigini veya gelisme-
yecegini gostermektedir (17-18). Bu nedenle tek bagina hiperiirisemi gut tanisi
i¢in yeterli degildir, ancak gut gelisimi igin giiglii bir risk faktoradiir. Tersine
hiperiiriseminin yoklugunda, akut artrit ataklar: disinda, gut tanis1 tamamen
diglanamasa da tanidan oldukea uzaklagilir (19). Urik asit negatif akut faz re-
aktani olmasi nedeniyle akut artrit atag1 sirasinda serum diizeyleri normal
olabilir, bu nedenle tani agsamasinda 1-2 haftalik araliklarda serum iirik asit
diizeyleri takip edilmelidir.

Gut tanis1 belirsiz oldugunda ve sinoyal siv1 analizi miimkiin olmadigin-
da geleneksel veya ileri goriintiileme teknikleri kullanilmalidir. Bunlar direkt
grafi, ultrasonografi, manyetik rezonans goriintiileme (MR), ¢ift enerji bilgisa-
yarli tomografi (DECT) ve konvansiyonel tomografidir. MR, yumusak doku ve
eklem degerlendirmesinde USG ve direkt grafiye istiin olsa da yiiksek maliyet
nedeniyle 6n planda tercih edilmez.

Direkt Grafi

Radyografik degisiklikler genellikle hastaligin ileri asamalarinda goriiliir. Atak
doneminde periartikiiler yumusak doku sisligi goriiliir, kronik dénemde ise
kemik erozyonlari, eklem araliginda daralma, tofiise karsilik gelen yumusak
doku kitleleri goriiliir. Erozyonlar zimba deligi seklinde etrafi sklerotik, oval
sekillidir (16). Bu goriintii patognomoniktir. Romatoid artritten farkli olarak
erozyonlar eklem aralig1 disindadir ve osteoporoz goriilmez (16).

Ultrasonografi (USG)

Akut gut artritinde USG bulgular1 spesifik degildir. Yumusak doku 6demi
goriilebilir, doppler ozelligi ile eklemde ve ¢evresinde vaskiilarizasyon artist
izlenebilir. Kronik dénemde gut i¢in spesifik USG bulgular ¢ift kontur go-
riiniimii, erozyonlar, eklem sivisinda {irik asit kristallerine isaret eden yildizli
gokylizli manzarasi, tofiis bulgusu olan hiperekoik agregatlardir (16, 20). Eroz-
yonlar1 géstermede direkt grafiye Gstiindiir.

Cift Enerji Bilgisayarlh Tomografi (DECT)

DECT ayni bolgeyi hem normal hem zayiflatilmis X 15101 ile goriintiileme me-
todudur. Monosodyum {irat kristallerini bag dokulardan ve kalsiyum depozit-
lerinden ay1rt etme avantajina sahiptir (21). USG ile goriintiilemenin zor oldu-
gu bolgeleri goriintilleme avantaji saglar. Erken hastalik teshisinde duyarlilig
USG'ye gore yiiksektir.
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USGde cift kontur isareti, DECT ile monosodyum iirat kristallerinin bi-
rikiminin goriintiilenmesi, direkt grafide patognomonik bulgular Amerikan
Romatoloji Koleji (ACR) ve Avrupa Romatizma Birligi (EULAR) tarafindan
2015 gut siniflama kriterleri arasina alinmistir (22).

TEDAVI

Gut tedavisi farmakolojik ve non-farmakolojk tedavi olarak ikiye ayrilir.
Non-farmakolojik tedavi diyet ve yasam tarzi degisikliklerini igerir. Fazla ki-
lolu hastalar i¢in normal kilo hedeflenmeli, ancak protein agirlikli diyetten
kaginilmalidur. Et,sakatat, deniz tiriinleri gibi piirinden zengin hayvansal gida-
lardan kaginilmalidir. Piirinden zengin sebzeler gut riskini arttirmaz. Hastalar
sebze ve yagsiz/az yagl siit ve siit iriinleri tiiketimi konusunda tegvik edilme-
lidir (23,24). Alkol tiikketimi azaltilmaly, fruktozlu iceceklerden uzak durulma-
lidir (25,26). Diizenli spor ve egzersiz 6nerilmelidir. Farmakolojik tedavi akut
gut artriti tedavisi, kronik gut tedavisi ve asemptomatik hiperiirisemi tedavisi
olmak tizere 3 baslikta incelenebilir.

AKUT GUT ARTRITI TEDAVISI

Akut gut artritinde hedef agr1 kontrolii saglamak ve eklemdeki inflamasyo-
nu olabildiginde hizli sekilde baskilamaktir. Eklemdeki agr1 ve inflamasyonu
baskilamak i¢in antiinflamatuvar tedavi hizlica baglanmalidir. Tercih edilen
antiinflamatuvar ajanlar steroid, non-steroid antiinflamatuvar ilaglar (NSAII),
diisitk doz kolsisin, IL-1 antagonistleridir. Bu ajanlarin etkinliklerinin kasilas-
tirildig1 galigmalarda(27-30) oral kortikosteroidlerin NSAIl'ye gore daha iyi
bir giivenlik profiline sahip oldugu (28,29), NSAII ‘nin ise diisiik doz kolsisine
gore daha az yan etki profiline sahip oldugu gosterilmistir(27).

Akut gut artritinde semptomlarin baslangicindan itibaren 24 saat iginde te-
daviye baglanmalidir. Tedavi segenekleri kolsisin oral 1 mg yitkleme dozundan
1 saat sonra 0,5 mg, NSAII (tam antiinflamatuvar dozda 5-8 gilin), oral korti-
kosteroidler (30-35 mg/giin prednizolon esdegeri 3-5 giin) veya sinirli eklem
tutulumunda eklem aspirasyonu ve intraartikiiler kortikosteroid (triamcino-
lon asetonid 40 mg) enjeksiyonudur (31). Monoterapiye yanitsiz agrida veya
siddetli poliartikiiler tutulumda kombinasyon tedavileri uygulanabilir. Ancak
steroid ve NSAII kombinasyonu toksisite riski nedeniyle dnerilmemektedir.
Kolsisin, NSAII, steroid tedavisinin kontrendike olmasi durumunda veya te-
daviye yanitsizlik durumunda akut atak tedavisinde IL-1 antagonistleri (ana-
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kinra 100 mg/giin subkutan 3-5 giin, kanakinumab 150 mg subkutan tek doz)

kullanilabilir (31). Analjezi destegi i¢in eklem iizerine soguk uygulama 6neri-
lebilir.

[lag secimi hastalarin komorbiditeleri, kullandiklar ilaglar ve yan etki pro-
filleri degerlendirilerek yapilmalidir. Ornegin kronik bobrek yetmezligi, kar-
diyovaskiiler hastalik, gastrointestinal kanama oykiisii, peptik tlser oykiisi,
antikoagiilan kullanim ykiisii olanlarda NSAII kulanimindan kaginilmahidir.
Swv1 yiiklenme riski olan hastalarda, kontrolsiiz diyabet hastalarinda ve aktif
enfeksiyonu olan hastalarda yiiksek doz steroid kullanimindan ka¢inilmalidir.
Ciddi bobrek yetmezligi, karaciger yetmezligi olanlarda, P-glikoprotein ve CY-
P3A4 inhibitorleri (siklosporin, klaritromisin, verapamil ve ketokonazol) kul-
lanan hastalarda kolsisin toksisitesi gelisebilir (6,31). Oral tedavi alamayacak
hastalarda intravendz, intramuskuler veya tek eklem tutulumunda intraartikii-
ler kortikosteroid enjeksiyonu uygulanabilir (6).

Gut alevlenmesi ile bagvuran tiim hastalar altta yatan hastalig1 tedavi et-
mek, gelecekteki ataklar1 engellemek ve eklem hasarini énlemek amaciyla
uzun siireli iirat diistiriicti tedavi konusunda bilgilendirilmelidir (6).

Kronik Gut Tedavisi

Etkili uzun vadeli gut yonetimi i¢cin temel strateji yeterli doz ve siirede kullani-
lan iirat diisiiriicti tedavidir. Serum tirat degeri hedefi genellikle <6 mg/dIdir;
ancak tofiislii gut gibi tirat yiikii yiiksek olanlarda hedef <5 mg/dldir (31).

Urat diigiiriicti tedavi tekrarlayan gut ataklari, tofiislii gut, iirat artropati-
si, nefrolitiyazisde onerilir. Ayrica erken yasta tani alanlarda (<40 yas), ¢cok
yiiksek serum {irik asit diizeyi olan hastalarda (>8 mg/dl), ilgili komorbidite
durumlarinda (bobrek yetmezligi, hipertansiyon, iskemik kalp hastalig, kalp
yetmezligi) da iirat diigiiriicti tedavi 6nerilmektedir(31).

Urat diisiiriicii tedaviye baglanmasinin ilk birkag ayinda yaygin olan alev-
lenme riskini azaltmak i¢in kademeli doz titrasyonu ile diisiik dozda baglan-
malidir (32). Bu dénemdeki gut alevlenmeleri 3-6 ay boyunca giinde 250 mg
naproksen veya 0.6 mg kolsisin gibi diisiik doz antiinflamatuvar ilaglarla 6n-
lenebilir.

Hastalarda gut iligkili tibbi durumlarin (viicut kitle indeksi, kan basinci,
kreatinin, glikolize hemoglobin) degerlendirilmesi ve yonetimi 6nerilir (31).
Hipertansiyon i¢in losartan, diyabet i¢in sodyum-glukoz kotransporter inhibi-
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torleri, dislipidemi i¢in fenofibrat gibi komorbid durumlari tedavi etmek i¢in
kullanilan bazi ilaglar orta diizeyde iirat diisiiriicii etkiye sahiptir (33,34).

Urat diisiiriicii tedavide ilk tercih genellikle ksantin oksidaz inhibitori al-
lopiirinoldiir. Allopiirinol iyi tolere edilir, ancak hastalarin %1-2’sinde tedavi
kesilmesini gerektirecek ras goriilebilir. Ek olarak, nadiren goriilen ancak ha-
yat1 tehdit eden allopiirinol hipersensitivite reaksiyonu goriilebilir. Bu komp-
likasyon genellikle tedavinin ilk aylarinda gorilir. Ciddi cilt reaksiyonu (Ste-
vens-Johnson sendromu, toksik epidermal nekroliz), akut bobrek yetmezligi,
akut hepatit ve eozinofili ile karakterizedir(35). Allopiirinol hipersensitivitesi
i¢in risk faktorleri kronik bobrek yetmezligi, tedaviye yiiksek dozla baglama ve
diiiretik kullanimidir. Allopiirinol tedavisine diisiik baslangi¢c dozuyla baglan-
mas1 Onerilir. Bobrek fonksiyonu normal olan hastalarda 100 mg/giin, glome-
riiler filtrasyon hizi <60 ml/dk/1.73 m2 olan hastalarda 50 mg/giin baslangi¢
dozu onerilir (31). Baslangi¢ dozu tolere edilirse hedef tirat diizeyine ulagin-
caya kadar aylik 100 mg’lik doz artislar: (glomeriiler filtrasyon hizi <60 ml/
dk/1.73 m2 olan hastalarda aylik 50 mg) yapilabilir(36). Allopiirinol maksi-
mum dozu giinlitk 800 mgdir, hedef iirat konsantrasyonuna ortalama 400 mg/
giin allopiirinol tedavisi ile ulasilir(36).

Febuksostat tedavide kullanilan bir diger ksantin oksidaz inhibitoridiir.
Allopiirinol tedavisine yanit vermeyen veya tolere edemeyen hastalarda 2.ba-
samak tedavide kullanilir. Giinliik dozu 40-120 mg/giindiir. Hipersensitivite
reaksiyonu,karaciger fonksiyon testlerinde bozulma ve kardiyovaskiiler yan
etkiler goriilebilir (37). Ksantin oksidaz inhibitorlerinin azatiyoprin ve mer-
kaptopiirinle kullanimi kontrendikedir. Allopiirinol ve febuksostat bu ila¢larin
plazma diizeylerini arttirarak hayati tehdit eden pansiopenilere neden olabilir
(6).

Urikoziirik tedaviler (probenesid, sulfinpirazon, benzbromaron) mono-
terapide veya ksantin oksidaz inhibitorleri ile kombine sekilde kullanilabilir
(38,39). Urikoziirik ajanlar bobrekten iirat atilimini arttirarak etki ederler,
tirolitiyazise neden olabilirler. Bu nedenle iirolitiyazis dykiisii olanlarda kulla-
nilmamali ve giinliik siv1 tiikketimi ortalama 2 It olmalidir (6).

Rekombinant iirikaz enzimi olan peglotikaz iirik asidi suda ¢6ziiniir, renal
atilim ile kolayca elimine edilen allantoine gevirir. 2 haftada bir, 8 mg intrave-
noz inflizyon olarak verilir. Maksimum dozda iirat disiiriicii tedaviye yanit-
s1iz kronik tofiislii gutta endikedir (6). Infiizyon iliskili ciddi alerjik yan etki
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riski nedeniyle antihistaminik ve kortikosteroidlerle premedikasyon onerilir.
Immiinojenisite olugabilir. Anti- polietilenglikol antikorlar1 peglotikaz etkin-
liginin azalmasina, artmis infiizyon reaksiyonlarina neden olur (6). Uygulama
zorlugu, alerjik reaksiyon potansiyeli,yiiksek maliyetli olmas1 peglotikaz kulla-
nimini siirlayici faktorlerdir.

Asemptomatik Hiperiirisemi Tedavisi

Asemptomatik hiperiirisemi sik karsilagilan bir laboratuar bulgusudur. Heki-
mi altta yatan bagka bir hastalia yonlendirmede ipucu olabilir. Yiiksek serum
tirik asit seviyesi hipotroidizm,psoriyazis, hematolojik maligniteler, metabolik
sendromda goriilebilir. Hiperiirisemik hastalarin bircogunda alkol kullanimi,
sedanter yasam tarzi,obezite, ilag oykiisii (tiyazid diiiretikler,diisiik doz aspirin
vb.), plirinden zengin beslenme oykiisii vardir. Diyet, egzersiz ve yasam tarzi
degisiklikleri 6nerilir, farmakoterapi 6nerilmez (2). Ancak radyoterapi, kemo-
terapi planlanan malignite hastalarinda tirat nefropatisini 6nlemek amaciyla;
erkeklerde 13 mg/dI'nin, kadinlarda 10 mg/dI'nin {izerinde serum iirik asit
degerlerinde nefropati riski nedeniyle; USG ve DECT ile dokularda saptanan
monosodyum iirat kristalleri veya tofiis durumlarinda hiperiirisemi asempto-
matik olsa bile tedavi edilmelidir (2).

SONUC

Gut, hiperiirisemili kisilerde monosodyum tirat kristallerinin birikmesinden
kaynaklanan yaygin ve tedavi edilebilir bir romatizmal hastaliktir. Gut aralikl
alevlenmelerle ortaya ciksa da kronik bir hastaliktir. Tekrarlayan alevlenme-
leri veya tofiislii gutu olan hastalar i¢in, allopiirinol gibi ilaglarla uzun stireli
tirat diistiriici tedavi monosodyum iirat kristallerinin ¢6ztinmesine yol agar
ve sonugta gut alevlenmelerinin 6nlenmesi ve yasam kalitesinin artmastyla so-
nuglanir. Gliniimiizde ucuz ve etkili tedavilerin mevcudiyetine ragmen ¢ogun-
lukla yanlis tan1 almakta, yetersiz tedavi verilmekte, sadece akut ataklar i¢in
tedavi gerektiren bir durum olarak algilanmaktadir. Sonug olarak gut tedavisi
suboptimal kalmaktadir. Giincel tedavi kilavuzlar1 is1g1nda tedavi hedeflerine
ulasilmasi amaglanmalidir.
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