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TESEKKUR
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OZET

Karaman, E. akut gut artritli hastalarin demografik, klinik ve laboratuvar
parametreleri acisindan degerlendirilmesi. Eskisehir Osmangazi Universitesi
Tip Fakiiltesi i¢c Hastahklar1 Anabilim Dal Tipta Uzmanhk Tezi, Eskisehir,
2012. Gut artriti; akut ve kronik artrit ataklari ile seyreden siipersatiire olmus
ekstraselliiler sivilardaki monosodyumiirat (MSU) kristallerinin bdbrek ve bag
dokusunda birikmesi ile karakterize metabolik bir hastaliktir. Bu ¢alisma ile akut gut
artriti olan hastalarin; demografik 6zelliklerinin, atak sirasindaki klinik bulgularinin,
eslik eden hastaliklarin, diyet Ozelliklerinin ve laboratuvar parametrelerinin
degerlendirilmesi hedeflenmistir. 2011 Kasim ayindan, 2012 Ekim ayina kadar,
Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Romatoloji ve I¢ Hastaliklar1 kliniklerine
basvuran, 18 yas iizerinde, 118 akut gut artritli hastalara standart ¢alisma formu
doldurularak yapilan, prospektif bir ¢alismadir. Calismamizda hastalarin yaglar1 23-
83 yil arasinda olup ortalama yasin 57.8 oldugu, 105’inin (% 89) erkek, 13’{iniin (%
11) kadin oldugu ve erkeklerde akut gut artritinin 8 kat fazla oldugu goriildii.
Hastalarin %34.7’sinin obez, en énemli komorbid durumun (%53.4) hipertansiyon
oldugu saptandi. Ilk atagin en sik (%78,8) 1. metatarsofalengeal eklemde
gerceklestigi, hastalara ortalama 3. atakta tan1 kondugu, hastalarin %82.7’sinde
podogra, % 23.7’sinde tofiis oldugu goriildii. Hastalara gut artriti tanisinin en sik,
Klinik bulgu ve hiperiirisemi varliginda kondugu (%72.9) ve gut artriti tanisi igin
Amerikan Romatoloji Dernegi (ACR) kriterleri uyum oran1 %87 olarak saptandi.
Laboratuar incelemesinde ise serum fiirik asit degeri ortalama 8.41 + 1.87 mg/dL
olarak goriildii. Atak sirasinda hastalarin %83’{inde hiperiirisemi saptandigi goriildii.
Sonug olarak; gut artriti etkin tedavisinin olmasina ragmen, zor tani konulan bir
hastaliktir ve hekimler tarafindan siklikla gbézden kagirilarak tani ge¢ donemde
konulabilmektedir. Onemli komorbid durumlarla birlikteligi olan gut artritli
hastalarda, komorbid durumlarin varligi degerlendirilmelidir. Toplumda sik goriilen
bir durum olan gut artritinin hekimler arasindaki farkindaliginin arttirilmasi, erken
tan1 ve tedavi ile ilerleyen donemde olusabilecek komplikasyonlarin oniine gegilmesi
acisindan 6nem kazanmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Gut artriti, Hipertirisemi
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ABSTRACT

Karaman E. Evaluating patients with acute arthritis of gout in terms of
demographic, clinical, and laboratory parameters. Eskisehir Osmangazi
University Medical Faculty Department of Internal Medicine Medical Specialty
Thesis, Eskisehir, 2012. Arthritis of gout is a metabolic disease which progresses
with acute and chronic attacks, and which is characterized by deposition of
monosodium urate of supersaturated extracellular fluid in kidney and connective
tissue. The aim of this study was to evaluate clinical findings during attacks,
comorbid diseases, laboratory parameters and demographic and dietary features of
the patients with gout arthritis. This is a prospective study in which standard study
forms were filled in by 118 patients (age >18) with gout arthritis who were admitted
to Osmangazi School of Medicine Rheumatology and Internal Diseases Departments
between November 2011 and October 2012. Ages of patients ranged from 23 to 83
years old with a mean of 57.8. Out of 118 patients 105 were male (89%) and 13 of
them were female (11%), and so incidence was 8 fold higher in male then female. It
was determined that: 34.7% of the patients had obesity, the most important comorbid
disease was hypertension (53.4%). Initial attacks most frequently occurred at first
metatarsophalangeal joints; after a mean of 3 attacks an accurate diagnosis can be
made. 82.7% of the patients had podagra and 23.7% had tophaceous (tophus?). It was
determined that patients were mostly diagnosed gout artrhritis in the presence of
clinical findings and hyperuricemia (72.9%), and compliance with ACR criteria was
87%. In laboratory tests, mean serum uric acid level was determined to be 8.41% +
1.87 mg/dL. During the attack, %88.3 of patients were found to hyperuricemia. In
conclusion, although effective treatment methods for gout arthritis are available, its
diagnosis is difficult and so physicians may overlook it and diagnosis could be made
at late stages. Since comorbid diseases are frequently associated with arthtritis of
gout, presence of comorbidity should be taken into account. It is important to raise
awareness among medical doctors for gout arthritis, which has a high prevalence in
society, to avoid complications at later stages with early diagnosis and treatment.

Key Words: Gout Arthritis, Hyperuricemia
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1. GIRIS

Gut artriti; hipertirisemi ve eklemde monosodyum {irat kristallerinin birikmesi
ile tetiklenen tekrarlayan artrit ve uzun dénemde kronik deforme yapict artropati ile
karakterize metabolik bir hastaliktir. Eriskinlerin %1-2’sini etkileyen gut artriti
erkeklerdeki inflamatuar artritin en sik nedenidir (1,2). Hiperiirisemi kanda iirat
yiiksekligini gosteren bir terimdir ve gut artriti gelisimi igin bir risk faktortidiir.
Serum monosodyum iirat konsantrasyonunun erkeklerde 7 mg/dL nin, kadinlarda ise
postmenapozal donemde 6 mg/dL nin lizerine ¢ikmasi hiperiirisemi olarak tanimlanir
(3).

Uzun yillar serum iirik asit yliksekligine (9 mg/dL’nin {izeri) neden olan,
purinden zengin gida alimi (kirmizi et, deniz mabhsiilleri), obezite (viicut kitle
indeksinin, 25kg/m?® nin iizerinde olmasi) ve alkol (6zellikle piirinden zengin bira)
gut artriti igin degistirilebilir risk faktorleridir (4). Travma, operasyonlar,
enfeksiyonlar, kanama ve radyografik kontrast madde akut gut artriti atagin1 provake
eden diger faktorler arasinda yer alir (5,6).

Tipik akut gut artriti monoartikiiler veya oligoartikiilerdir. Birinci
metatarsofalangeal ekleminin tipik tutulumuna podogra denir (7). Gut hastaligs;
hipertirisemi, akut artrit ataklari, interkritikal gut, tofiis, bobrek tutulumu ve iirik asit
taglarini iceren genis bir tabloyu igerir (6).

Kesin tanmin eklem aspirasyon materyalinde hiicre ici igne seklinde iirat
kristallerinin gosterilmesi ile konuldugu gut artritinde, kristal varligina ek olarak
Amerikan Romatoloji Dernegi (ACR) tarafindan gelistirilen sinflandirma 6lgiitleri de
bilimsel ¢alismalarda hasta se¢iminde kullanilir. (8).

Akut ve monoartikiiler gut artiriti tanis1 kolaylikla konabilse de, geng ve
yaslilarda ortaya ¢ikan gut tablosu tam1 ve tedavide giicliikler yaratabilir (9).
Patogenezinin bilinmesine ve etkili bir tedavisinin olmasina ragmen gut artriti
genelde atlanir veya geg tan1 konur, hatta dogru tan1 konsa bile tedavi genelde ideal
olmayabilir (10,11). Tedavisiz vakalarda kronik tofiislii gut artriti evresi gelisebilir
ve eklem hasarinin yani sira dokularda tofiis olusumuyla cesitli klinik tablolarin
gelisimine yol acabilir. Urik asit kristallerinin renal toplayict kanallarda ¢ékmesi ile
nefrolitiyazis, bobrek parankiminde birikmesi ile tirik asit nefropatisi gelisebilir

(12,13).



Bu ¢aligma ile toplumda sik goriilen bir durum olan gut artritinin demografik
Ozelliklerininin atak sirasindaki klinik ve radyolojik bulgularinin, eslik eden
hastaliklarin, diyet 6zelliklerinin ve laboratuvar parametrelerinin degerlendirilmesi

amaglanmustir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Gut Artriti Tanim

Gut Artriti; Monosodyum iirat (MSU) kristallerinin supersatiire ekstraselliiler
stvilardan, dokulara gecerek birikmesi ve tekrarlayan akut inflamatuvar artrit
ataklari, kronik artropati, tofoz depozitler olusturmasi, tirik asit nefrolitiyazisi, kronik
nefropati gibi farkli klinik tablolar meydana getirmesi olarak tanimlanan metabolik

bir hastaliktir (14).

2.2. Tarihce

Gut epidemiyolojisinin tanimi, klinik 6zellikleri ve dogal tarihi neredeyse
2000 yillik gozlem ve caligmalarla gelismistir (15). Gut kelimesi Latince ‘‘gutta’
(damla) kelimesinden tiiretilmis olup ilk olarak 13’iincii yiizyilda kullanilmistir. Eski
zamanlarda hastaligin eklem tizerine damla damla diisen zehir sonucu olustuguna
inanilird1 (16).

Tarihte Benjamin Franklin, Darwin, Newton, Fatih Sultan Mehmet,
Mikelanjelo, Biiyiik Iskender gibi bircok iinlii ismin hastaligi olan gut artriti
“‘krallarin hastalig1, hastaliklarin krali’” olarak da bilinmektedir. Tarihte gut artriti ve
hipertirisemi toplumun iist siniflarina 6zgi olarak degerlendirilmistir.

Gut artriti MO 5. yiizyillda Hipokrat tarafindan ayak bas parmag:, dirsek ve
dizde olduguna gore podogra, cheigra ya da gonagra olarak adlandirilmistir. Sodyum
tratin deri alti fibr6z dokuda depolanmasi (tophi) ilk kez Galen tarafindan
bildirilmistir. 17’inci ylizyilda Thomas Sydenham gut artritinin klinik belirtilerini ve
bulgularini1 ortaya koymustur. 1856’da Garrod kanda iirik asit artigin1 gostermistir
(16 ). 20’inci yiizyilin son yarisinda gut artriti patogenezinde {iirat kristali ¢cokelmesi
gerektigi dogrulanmistir. Bu gelisimdeki donlim noktasi polarize 151k mikroskopunun
klinik uygulamaya girmesi, bunun yan sira hizli ve net teshis ile hiperiirisemi ve gut
artriti  arasindaki iliskiyi ¢Ozebilmek i¢in sinoviyal sivida irat kristali

tanimlanmasidir (15).



2.3. Epidemiyoloji ve Etiyoloji

Biitiin eklem hastaliklarinin %5°ini kapsayan gut artritinin yillik insidansi
cesitli toplumlarda %1 ile %15,3 arasinda degismektedir ve giderek arttig1
gorilmektedir (17). Gut artritinin prevalansi etnik ve cevresel etmenlere bagh
degiskenlik gosterir. Son goézlemlerde gut artritinin prevalansinin belirli toplumlarda
arttigr gosterilmistir (18). Yeni Zelanda yasayan Avrupalilarinda sikligr 9%3.6 iken,
Maori’lerde %6.4 bulunmustur (2,19). Pasifik iilkelerinde yasayanlarda daha sik
oldugu goriilmiistiir (20).

Hiperiiriseminin siiresi ve miktar1 gut artriti gelismi riski i¢in pozitif
korelasyon gosterir (14). Hiperiiriseminin prevalansi degisik toplumlarda %2,3 ile
%41,4 arasinda degisir (21).

Gut artriti prevalansi artan serum {iirat konsantrasyonu ile uyumlu sekilde
artar (18). Serum iirat seviyesinin 9mg/dL’nin {izerinde oldugu durumlarda yillik
insidans %4,9 iken serum iirat seviyesi normal (<7 mg/dL) olanlarda %0,5’den azdir
(22). Son birka¢ dekatta prevalans iilkelerdeki yasam standartlarina bagli artis
gostermektedir (14).

Gut artriti besinci dekatta pik yapan, ¢ogunlukla idiyopatik veya coklu
nedenlerle ortaya ¢ikan siklikla yetiskin erkek hastaligidir (14). Yas ve cinsiyet iirik
asit prevalansini etkileyen degistirilemez 6nemli iki risk faktoriidiir. Gut artriti, 40
yasin istiindeki erkeklerde en sik goriilen inflamatuvar artrittir. Erkeklerde gut
prevalansi1 5-27/1000 iken, kadinlarda bu oran 1-6/1000’dir. 65 yas iizeri donemde
erkeklerde prevalans %7’ye yiikselirken, 85 yas iizeri kadinlarda prevalans %3’e
yiikselir (12). Kadinlarda gut artritinin menapoz oncesi donemde erkeklere gore daha
az goriilmesi tirikozirik etkili dstrojene baglanmistir. Kadinlarda menapoz sonrasi
Ostrojen miktarindaki azalma ile serum {irik asit seviyesi ve gut artriti riskinin arttig1
calismalarda gosterilmistir (14).

Gut artritinde ailesel gecis oran1 %11 ile %80 arasinda bildirilmistir (12).
Hiperiirisemi ve gut artritinin gesitli ender formlar1 olan hipoksantin fosforibozil
pirofosfat sentetaz hiperaktivitesinin ve ailesel hiperiirisemi nefropatisinin genetik
temelli oldugu bilinmektedir.

Gut artritli hastalarda eslik eden obezite, hematolojik maligniteler gibi bazi

hastaliklar veya travma, cerrahi gibi durumlar gut artriti olasiligini arttirir. Obezite



tirik asit yapimini arttirarak ve atilimini azaltarak hiperiirisemiye neden olur (23).

Gut artritli hastalarin %20-50’sinde hipertansiyon ve tedavi edilmeyen
hipertansiyon hastalarinin %30’unda hiperiirisemi saptanmistir (12). DM’li hastalarin
%?2 ile %50’sinde hiperiirisemi, %0,1 ile %9’u arasinda gut artriti saptanmustir (23).
Hipertrigliseridemi  gut  hastalarmin =~ %75-80’inde  rapor  edilmistir  ve
hipertrigliseridemisi olan hastalarin %80’inde hiperiirisemi saptanmigtir (24).

Urik asit yiiksekligi olan hastalarin %75’ inde metabolik sendrom es zamanli
gozlenmektedir. Hiperiirisemi; artmis serebrovaskiiler hastalik, kardiyovaskiiler
hastalik ve kardiyovaskiiler mortalite ile iliskilidir (25,26). Gut artritinde goriilen
inflamasyon proaterojenik ve protrombik zeminde akut koroner olay gelisimini
hizlandirir. inflamasyonun yan sira hipertansiyon, obezite, metabolik sendrom, alkol
alimi, yas ve cinsiyet gibi ateroskleroz risk faktorleri gut artriti etiyolojisinde de
onemli rol oynamaktadir (27).

Piirinden zengin diyet (sakatat, deniz iirlinleri, guanozin igerigi yliksek olan
bira vb...) ile diisiik doz aspirin ve tiazid grubu ditiretikler gibi serum iirat diizeyini
ve irik asit atilimini etkileyen ilaglar hiperiirisemiye ve gut artritine yol acabilen
degistirilebilir risk faktorleridir (28,29).

Urat metabolizmasi, bdbrekler dahil tiroid dist dokularda bulunan TSH
(tiroid stimiilan hormon) reseptorler ile iliskilendirilmis ve ¢alismalarda hem kadin
hem de erkek gut artritli hastalarda %25 oraninda artmis hipotiroidizm insidansi
saptanmigtir (30,31).

Gut artritli hastalarda %10 ile %25’lere ulasan renal tas siklig1 saptanmistir
ve bu oran genel popiilasyonun iizerindedir. Tas goriilme sikligi serum iirat
konsantrasyonuna ve idrarla atilan {irik asit miktarina bagl olarak artar (32). Urik
asit taglarinin yani sira kalsiyum igeren taglarin insidansi da artmistir.

Hiperiirisemi; mediiller kistik hastalik, fokal tiibiilointestinal hastalik ve
polikistik bobrek hastaligi gibi diger familyal nefropatilerle birlikte goriilebilir.
Polikistik bobrek hastaliginda %24-36 oraninda gut artriti gelismektedir (33,34).

Hiperiirisemi ve gut artriti agir Paget vakalarinda 6zellikle erkeklerde rapor
edilmistir. Paget hastaliginda niikleik asitin yiiksek dongii hizi, iirat havuzunun
artmasindan kaynaklanabilir (35).

Gut artriti ile iliskili risk faktorleri ve eslik eden hastaliklar EULAR



calismasinda asagida Tablo 2.1.’de gosterilmistir (36).

Tablo 2.1. Avrupa Romatoloji Birligi’nin (EULAR) Gut I¢in Kanita Dayali
Onerileri, Boliim 1: Tani. (36).

Risk faktorii / Eslik eden hastalik Rolatif Risk
Erkek cinsiyet 7.64
Kirmiz et 141
Deniz mahstilleri 151
Alkol (10 g/giin artiglar) 1.17
Ditiretik 1.72
Obezite 3.81
Hipertansiyon 3.93
Koroner arter hastaligi 1.75
Diyabet mellit 1.11
Kronik bobrek yetmezligi 4.95

2.4. Akut Gut Artritinin Patogenezi

Urik asidin fizyolojik tuzu olan monosodyum iiratin ¢dziinebilirligi bag
dokusunda 37°C’de 7 mg/dL'ye yakindir (14). Urata yiiksek affinite gosteren
proglikanlara, MSU (monosodyum iirat) monohidrat akiimiilasyonu ile sinoviyal
cizgideki hiicrelerde mikrotofiisler gelisir. Mikrotofiilerin gelisiminde travma,
kikirdak proteoglikanlarin artmis doniigiimii, sinoviyal sivida firat kristallerinin
episodik salgilanmasi rol oynar.

MSU kristalleri baslangigta eklemlerde, sonra diger bag dokusu bolgelerinde
(deri, kemik, tendon) toplanirlar, sinoviyal sividaki kristaller akut inflamasyona yol
acarak akut gut artritini baslatirlar (37).

Uratin dokularda depolanmasini diizenleyen faktérler; diisiik ekstremite 1s1s1,
gamma globulinler, tip 1 kollajen, proteoglikanlar, pH degisiklikleri, iiratin plazma
proteinlerine baglanmasinin azalmasi, travma, yaslanma ve bag dokusu dongiisiidiir.
Bunlar eklemdeki ekstraselliiler sivinin iirat1 daha hizli reabsorbsiyonuna yol agar
(12,38).

Urik asit kristalleri hiicrelerle etkilesim igin ¢ok sayida mekanizmaya sahip



giiclii inflamatuvar uyaranlardir. MSU kristalleri opsonize olarak fagosite edilirler ve
hiicreyi konvansiyonel yoldan aktive ederler, lizozomal fiizyon, respiratuvar patlama
ve inflamatuvar mediyatorlerin salinmasi gibi sterotipik fagosit cevabini saglarlar.
Ayrica negatif yiiklii MSU kristal yiizeyinin dzelliklerini, elektrostatik etkilesimler
ve hidrojen baglar1 araciligiyla lipid membranlarla ve proteinlerle direkt fakat
nonspesifik etkilesimlerle gosterirler (39).

Urat kristallerine semptomatik inflamatuvar yanit hem hiicresel hem de
kimyasal mediyatorler araciligi ile olur, mononiikleer hiicreler de buna dahildir.
MSU kristalleri IgG’nin Fab kismina baglanir, Fc parcast nétrofillerin Fc reseptérleri
ile reaksiyona girer. IgG kristallerin fagositozunu ve nétrofillerden siiperoksit
salmimini arttirir (40).

Urat kristalleri C5a, bradikinin ve kallikrein salinimini stimiile eder.
Fagositler, sinoviya hiicreleri ve sinovya endotel hiicreleri gibi hiicrelerden
arasidonik asit metabolitleri, lizozomal proteazlar, interlokin-1, TNFa, IL-6, reaktif
oksijen radikalleri, kollajenaz ve adezyon molekiil ekspresyonu (E-selektin) gibi
bircok mediyatoriin yapim ve salmimini arttirirlar. Kemotaktik faktorler ve IL-1,
TNFa tarafindan endotel aktivasyonuyla olay yerine notrofil gocli baslar.
Notrofillerden salgilanan LTB,4, Kinin, latent kollajenaz, kallikrein, PGE,, 6-keto
PGE;j-a ve IL-1 de inflamasyona katkida bulunur. Vendéz dolagima salman IL-1,
TNFa, IL-6 ve IL-8; ates, 10kositoz ve karacigerde akut faz proteinleri sentezi gibi
sistemik bulgulara yol agar (37).

Notrofil apopitozisi, iltihabi hiicrelerin inaktivasyonu antiinflamatuvar
mediyatdrlerin artmasi, MSU kristallerinin apolipoprotein B ve E ile kaplanmast,
kristallerin fagositozla ortadan temizlenmesi, zamanla akut artrit doneminin

siirlanmasinda 6nemli rol oynar (40).

2.5.Hiperiirisemi

Kanda {irat yiiksekligini gosteren bir terimdir, ayni cinsiyetteki bireylerin
normalinin 2 standart deviasyon {iizerindeki serum iirik asit seviyeleri olarak
tanimlanir (14).

Urik asit; 6 karbonlu pirimidin halkas1 ile birlesmis 5 karbonlu imidazol

halkasindan olusmus bir piirin bazidir, DNA ve RNA’larin yapit tasimi olusturur.



Insanlarda *‘iirikaz’”> enzimi olmadigindan, kanda iirik iirik asit artti1 zaman dokuda
depolanma tehlikesi vardir. Urikaz, iirik asidi pargalanip suda eriyen allantoine
cevirerek fazla tirik asit atilmim saglar. Niikleik asit ve serbest piirin
niikleotidlerinden, iirik asite kadar giden katabolik basamaklarda, hipoksantin ve
ksantin meydana gelir. Ksantin ksantin oksidaz enzimi ile kataliz edilerek iirik asit
olusur (37). Purinler hiicrede yeniden (denovo) sentezlenebilirler (12). Bu biyosentez
siirecinin temel ve hiz kisitlayict basamagi fosforibozil piroosfatin (PRPP)
5’fosforibozilamine doniisiimiidiir. Sekil 2.1.’de piirin metabolizmas1 ve lrik asit

olusum mekanizmasi1 gosterilmistir.

Riboz-5-fosfat

PRPP

\ 4
DNA ve DNA ve

5’Fosforibozilamin RNA

RNA

A

A 4

AMP GMP

A 4 A 4 A 4

Adenozin N Inozin Guanozin

_ Urik
Hipoksantin -~ Ksantin Asit

VT

Ksantin Oksidaz | Allantoin

Sekil 2.1. Piirin ve Urik Asit Metabolizmasi

Viicut iirat havuzunun %?2’sinden az kismi doku iirikolizinden olusmasina

ragmen trik asidin biiyiik ¢ogunlugu renal ve ekstrarenal yollardan elimine edilir.



Urik asidin 2/3’ii bobreklerden; glomeriiler filtrasyon, erken proksimal tiibiiler
reabsorbsiyon, tiibiiler sekresyon ve postsekretuvar tiibiiler reabsorbsiyon ile atilir
(3,12,41). Hiperiirisemi gelisimi ya tirat {iretiminin asir1 oranindan veya trik asitin
renal atiliminin azalmasindan veya her ikisinin kombinasyonundan kaynaklanabilir.

Hipertirisemi sebepleri Tablo 2.2.’de gosterilmektedir.

Tablo 2.2 Hiperiirisemi: Nedenleri ve Siniflandirma (14)

Urik asit yapim fazlaligi (%10) Urik asit atilim azlig1 (%90)
Primer hiperiirisemi Primer hipertirisemi
e Idiyopatik e idiyopatik (cinsiyet ve etnik yapi
e HGPRT eksikligi (kismi veya tam) etkili)
e PRPP sentetaz hiperaktifligi e Ailesel Juvenil Hiperiirisemik
e Glikoz-6-fosfataz eksikligi Nefropati
Sekonder hiperiirisemi Sekonder hiperiirisemi
e Diyet ( sakatat, balik, midye, maya ) e Glomeriil filtrasyon hizinda azalma

o Niikleotid dongiisiinde artisla giden e Tiibiiler iirat sekresyon inhibisyonu

durumlar  (Hematolojik hastaliklar, (laktik asidoz)
Paget Hastalig1, Psoriasis) e Artmig tiibiiler iirat reabsorbsiyonu
e Artmis ATP yikinu (dehidratasyon, diiiretik, insiilin direnci)
Glikojen depo hastaliklar1 e Mekanizmasi tam bilinmeyen
Fruktoz alimi Hipertansiyon
Doku hipoperfiizyonu Hiperparatiroidi
Agir egzersiz Hipotiroidi
Alkol Kursun zehirlenmesi
Hipertrigliseridemi ? (asetat meta- flag (siklosporin, pirazinamid,
bolizmasinin artmasiyla) etambutol, ditiretikler, diisiik doz salisilat)

Uratin asir1 yapiminin bulgusu 24 saatlik {iriner iirik asit atilim ile belirlenir.
Yetigkinlerde piirinden yoksun diyet sonrasi total atilimin 600mg/giin’e kadar olmasi
normal, normal diyet alan hastalarda giinliik 1000mg’1 gegmesi anormaldir ve asiri
yapima isaret eder (42).

Hiperiirisemi ve gut; primer ve sekonder olarak siniflandirilir.

Primer hiperiirisemi, primer gut artritinde; {irik asit yapimini ve atilimini
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etkileyen bir hastalik veya ilag hikayesi yoktur, bunlar dogustan olan olgulardir.

Edinilmis ikinci bir bozukluk veya dogumsal hatalarin sonucunda olusan gut artriti

disinda major bir hastaliktan kaynaklanmamaktadir.

Sekonder hiperiirisemi, sekonder gut artritinde; {irat yapimi fazlaligi veya

bobrekten atilim azlig vardir.

Hiperiirisemi ve gut artriti siniflandirmasi Tablo 2.3.’de gosterilmistir.

Tablo 2.3. Hipertirisemi ve Gut Artriti Siniflandirilmasi (3)

Tip Metabolik Bozukluk Kalitim
Primer
Molekler defekt bilinmiyor;
Diisiik atithm (primer gutun %90°1) Saptanmadi Poligenik
Yapimda artma (primer gutun %10’u) Saptanmadi Poligenik
Spesifik enzim defektleri ile birlikte; | prpp ve iirik asitin asirt yapimi X’e bagl
PRPP sentetaz varyantlari: artmis aktivite
Kismi HTRP yetmezligi Urik asitin asirt yapimi: Asir1 PP-riboz-P
nedeniyle piirin de novo biyosentezinin
artmast; Kelley-Seegmiller sendromu
Sekonder
Artmig de novo piirin sentezi ile
birlikte ; HTRP eksikligi “’tam” Urik asitin asir1 yapim : Asirt PRPP tarafindan | X’e baglt

Glukoz -6-fosfataz eksikligi veya
yoklugu

Fruktoz-1-fosfat aldolaz eksikligi
Artmig ATP yikimu ile birlikte
Niikleik asit turnover’inin artmasi
ile birlikte

Urik asitin renal eksresyonunun

azalmasi ile birlikte

piirin de novo biyosentezinin artmasi; Lesh-
Nyhan sendromu
Urik asitin agir1 yapimi ve azalmig atthmi: Tip1

Glikojen depo hastaligi(Von Gierke hastaligr)

Urik asitin asir1 yapimi ve azalmis atilimi

Urik asitin asir1 yapimi

Urik asit filtrasyonunun azalmasi: iirik asitin
tiibiiler sekresyonunun azalmasi; veya {irik

asitin tiibiiler reabsorbsiyonunun artmasi

Otozomal resesif

Otozomal resesif

Cogunlukla ailesel degil
Bazilari otozomal
dominant; bazilar

ailesel degil; ¢ogunlukla

bilinmiyor

Idiyopatik

Bilinmiyor

*ATP:Adenozin Trifosfat, HPRT: Hipoksantin-Guanin Fosforibozil Transferaz, PRPP: Fosforibozil

Pirofosfat
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2.6. Gut Artritinin Klinigi
Gut artritinin gelismesinde dort satha vardir (37).
1. Asemptomatik hiperiirisemi sathasi
2. Akut gut artriti
3. Interkritik gut artriti
4

. Kronik artrit ve toflislii gut artriti devresi

2.6.1.Asemptomatik Hiperiirisemi

Sadece serum firat diizeyinin yiiksek oldugu, heniiz artrit semptomlarinin
toflislerin veya tirat nefrolitiyazisinin olmadigi donemdir. Akut gut artritine egilim
serum {rat konsantrasyonunun artmasi ile goriiliir (21). Ortalama kan {rik asit
diizeyleri toplumlar arasinda farklilik gostermektedir (43).

Framingham ¢alismasinda, hiperiirisemi sikliginin erkeklerde %9.2 ve
kadinlarda %0.4 oldugu, ancak bunlarin sadece %19’unda gut artriti gelistigi
bildirilmektedir (44).

2.6.2.Akut Gut Artriti

Akut gut artritinin ilk atagi genellikle erkeklerde 40-60 yaslar1 arasinda,
kadinlarda ise 60 yasindan sonra goriliir (45). 25 yasindan Once atak goriilmesi
genellikle piirinin asir1 sentezine yol agan spesifik enzim defektine, olagan olmayan
renal hastaliga veya varsa siklosporin kullanimina baghdir.

Gut artriti klasik olarak c¢ok siddetli, agrili, artikiiler ve periartikiiler
inflamasyon, ciltte eritem ve O6dem ile karakterize tekrarlayan ataklar seklinde
goriilmektedir (14). Atagin siddeti 12-24 saat i¢cinde maksimuma ulasir, ataklarin
tamamen c¢oziilmesi tedavi olmayan bireylerde dahi birka¢ giin ile birka¢ hafta
arasinda gelisir. Akut atak agris1 uykuyu boler, yliriyememeye, is ve eglence
aktivitelerine engel olur (39). Ozellikle ilk birkag atak siddetlidir. Hastalarda agrinin
siddetini tayin etmek i¢in 0-100 aras1 numaralandirilan bir gorsel analog 6lgek (VAS)
gelistirilmistir (46).

Ik ataklar %85-90 arasinda monoartrikiiler baslayabilir ve ¢ogunlukla ayak

bas parmagimni tutar, sirasiyla ayak sirt1, ayak bilekleri, topuklar, dizler, el bilekleri,
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parmaklar ve dirsekler diger sik tutulan eklemlerdir (3). Periferik ve u¢ eklemler
merkezi eklemlere gore daha ¢ok etkilenir. Eklem yaninda tendon, tenosinovyum ve
bursa gibi yapilarda da tutulum s6z konusu olabilir (29). Olekranon ve prepatellar
bursit bunlardan en sik goriilenidir (47). Urat depolanmasi ve ardi sira olusan gut
daha 6nce hasarlanmis dokular tercih eder. Yash kadinlarda Heberdan nodiillerinde
gut artriti gortilebilir (48).

Olgularin 1/3’iinde ilk atakta 2 ya da 3 eklem etkilenebilir. El bilegi ve dirsek

tutulumunun hastalik siiresi ile iliskisi saptanmistir (49).

2.6.3. Interkritikal Gut Artriti ( Ara Dénem )

Gut artriti ataklar1 arasindaki sessiz donemdir (3). Bazi hastalar ikinci artrit
atagin1 gegirmese de, ¢ogu hasta 6 ay-2 yil arasinda yeni bir atak gegirirler.
Gutman’in serilerinde %62 hastada ilk yilda ve %4 hastada ise 5-10 yilda yeni atak
gelistigi gosterilmistir (50).

Ara donemde monoartikiiler atak Oykiisii olan hiperiirisemik hastalarda gut
artriti tanmisin1 koymak  giictiir. Asemptomatik bir eklemin aspirasyonunda firat
kristalleri goriilebilirse (goriilme sikligr %12,5 ile %90 arasinda degisir) gut artriti

tanisi agisindan yararl olabilir (48).

2.6.4. Kronik Tofiislii Gut Artriti

Tekrarlayan akut gut artriti ve hiperiirisemi tedavi edilmezse ve altta yatan
(asin1 alkol tiiketimi, obezite, diiiretik tedavi gibi) etkenler ortadan kaldirilmazsa,
kronik tofiislii gut artriti ortaya ¢ikar (38).

Baslangi¢ atagindan itibaren kronik semptomlarin baglamasi veya belirgin
tofiislii tutulum i¢in gegen siire tedavi olmayan vakalarda olduk¢a degiskendir.
Hench ilk atakla kronik artritin olusmasi arasinda gegen siireyi ortalama 11.6 yil
olarak bildirmistir (51).

Tofiisler bir ¢ekirdegi ¢evreleyen MSU kristallerinin yaptif1, beyaz,
subkutan, tebesir, macun formunda, graniiler goriiniimde lezyonlardir. Tofiis
formasyonu hiperiirisemi derecesi ve olus siiresi ile orantihidir (52). Kronik gut
artritli hastalarinin yaklagik 1/3’iinde gdzle goriiliir tofiisler olusur (53). Urat birikimi

arttikca iirik asit kristalleri kartilajda, sinoviyal membranlarda, tendonlarda, yumusak
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dokularda ve diger yerlerde goriilmeye baslar. Tofiisler en ¢ok 1. MTF olmak {izere
her 2 dirsekte, olekranon bursalarinda, kulak sayvaninda, parmaklarin dorsal
yiiziinde yerlesirler (54). Ayn1 zamanda miyokardda, kalp kapaklarinda, kardiyak
iletim sisteminde, goziin ¢esitli birimlerinde ve larinkste de goriilebilirler (55).
Toflslerin varlig tan1 agisindan 6nemlidir.

Kronik tofiislii gut artriti, tekrarlayan akut mono ve oligoartritten, tekrarlayan
poliartrite, sebath diisiik diizeyli eklem inflamasyonundan, eklem deformitesi ve
gozle goriiliir tofiisler olusturan iirat kristali birikimine kadar degisir (39).

Primer gut artritinde baslangi¢ ataginin oldugu zamanlarda tofiis nadir
gortliir ancak myeloproliferatif hastaliklara sekonder olan gut artriti, glikojen depo
hastaliklarinin ~ komplikasyonu olarak gelisen juvenil gutta, Lesch Nyhan
sendromunda veya siklosporin kullananlarda tofiis baslangic atak doneminde
goriilebilir (12,56).

Tofiislerin kendileri agrisiz olmalarina ragmen ¢evrelerinde zaman zaman
akut inflamasyon olabilir, sonucta eklemin asir1 destriikksiyonu ve biiyiik subkutan
nodiiller sonucu eklemlerde deformiteler, kemik erezyonlari, eklemle iligkili tendon

tutulumu sonucu eklem hareketlerinde kisitliliga yol acabilirler.

2.7. Poliartikiiler Gut Artriti

Myelo ve lenfoproliferatif hastaliklara sekonder gut artriti olanlarda, ditiretik
kullanan osteoartritli hastalarda, yash hastalarda ve siklosporin kullanan transplant
alicilarinda  goriliir  (14). Gut artriti  genellikle monoartrikiilerdir, hastalarin
%20’sinden azinda poliartikiiler gut artriti goriilebilir ve ancak sonraki
alevlenmelerde goriilme sikligi artar. Kronik gut inflamasyonu ve gut artriti seyrinde
goriilen proliferatif, eroziv romatoid artrit ile karigtirilabilir (14). Tedavi

edilmeyenlerde 10-15 yil iginde kronik tofoz gut artriti gelisir.

2.8. Gut Hastah@ Bobrek Tutulumu

Urat nefropatisi, iirik asit nefropatisi ve nefrolitiyazis gut artritinden sonra en
sik rastlanan hiperiirisemi komplikasyonlaridir (3). Urat konsantrasyonunun
erkeklerde 13mg/dL’nin iizerinde, kadinlarda 10mg/dL‘nin iizerinde olmasi halinde

hiperiirisemi tek basina renal hasar icin suclanabilir (57).
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2.8.1. Urat Nefropatisi

Urat kristallerinin renal mediilla interstisyumu ve piramidinde birikerek
etrafinda reaksiyonel dev hiicrelerle ¢evrelenmis bir halde gut bdbreginin
karakteristik histolojik gdriiniimii almasin ifade eder. Interstisyel nefrit ile seyreder.

Proteiniiri ve hipertansiyon olgularin %30’una eslik eder (54,58).

2.8.2. Urik Asit Nefropatisi

Biiyiik miktarda iirik asit kristallerinin toplama kanallarinda ve iireterde
cokmesinden kaynaklanan akut renal yetmezligi tanimlar (3). Oligiiri, azotemi,
idrarda kum ve tas goriilebilir.

Kemoterapi alan hastalarda siklikla timor lizis sendromu sonrasinda ve daha
az siklikla epileptik ataklar, neoplazmlar, sicakta yapilan asir1 egzersiz, anjiografi ve

koroner by pass cerrahisinden sonra goriilebilir (59).

2.8.3. Nefrolitiyazis

Urik asit taglar1 Avrupa ve Amerika iilkelerinde tiim bébrek taslarinin %5-
10’udur. Sekonder gut artritinde bobrek tasi insidansi primer gut artritinden iki kere
daha fazladir (37). Literatiirde primer gut artritinde %22 oraninda bobrek tasi 6ykiisii
olan ¢aligma bulunmaktadir (32).

Gut artritli hastalarda tas goriilme sikligi serum iirat konsantrasyonu ve
idrarla irik asit atilm miktarina bagli olarak artar (32). Taslarin {rik asit
metabolizmasindaki  bozukluktan degil, 2.8 dihidroksiadenin ve adenin
fosforiboziltransferaz eksikliginden kaynaklandigi 6ne siiriilmektedir (60). Diisiik pH
ve asidiirii iirik asit ¢Ozlniirliigiinii azaltarak tirik asit tag olusumu ile iliskili

bulunmustur (61).
2.9. Gut Artritinde Tam
2.9.1. Laboratuar

Akut gut artritinde inflamasyona sekonder noétrofilik 16kositoz, eritrosit

sedimentasyon hizi ve C-Reaktif proteinde yiikselme, negatif akut faz reaktan1 olan



15

albiiminde diisme goriilebilir.

Artrit ataklar1 arasndaki tek laboratuar bulgusu hiperiirisemidir, ancak bazi
gut artritli hastalarda hiperiirisemi bulunmayabilir. Bu alkol kullanimu ile ilgili bir
fenomen veya serum tirat konsantrasyonunu diisiiriicii etkisi nedeni akut inflamatuvar
atak esnasinda {iretilen IL-6 ile iliskilendirilmektedir (62,63).

Bobrek fonksiyon bozuklugu; hiperiirisemiye yol agabilecegi, ayn1 zamanda
tedavide kullanacagimiz ilaclarin se¢iminde yol gosterici oldugu i¢in hastalarin
bobrek fonksiyon testleri degerlendirilmelidir. Yirmidort saatlik idrarda irik asit
atiliminin Slglilmesi; tedavi segiminde ve hiperiiriseminin degerlendirilmesi, ayirici
tanisinin yapilmasi agisindan dnemlidir.

Gut artritine eslik eden hastaliklarin degerlendirilmesi amaciyla kan glukoz,

trigliserid, kolesterol, TSH diizeyi gibi laboratuar tetkikleri de yapilmalidir.

2.9.2. Radyoloji

Gut artritinde eklemdeki eroziv degisiklikleri ve kronik tofoz degisiklikleri
saptamak i¢in radyoloji tanida yardimcidir. Radyolojik bulgular sik atak gegirenlerde
ve fazla hiperiirisemili hastalarda daha belirgindir (52,64).

Toflsler direkt grafilerde radyoliisen goriiliir. Ultrason, MRG ve CT de
tofiisii gosterebilir, MRG tofiisli ve erezyonlari gdsterme agisindan iglerinden en
spesifik olanidir (3).

Direkt grafide inflamasyona bagli yumusak doku sisligi, tofiis birikimine
bagli yumusak doku kitleleri, toflislere ait kalsifikasyonlar, kemikte subkortikal
kistler, zzmba deligi seklinde litik lezyonlar goriilebilir.

Ultrason, tofiisleri gosterebilir. Hiperekoik alanin gut artriti i¢cin hassasiyeti
%79 ve spesifikligi %95°tir (65,66). Ayrica meydana gelebilecek iirat taslarinin

goriintliilenmesi amaciyla tiriner ve diger organ ultrasonlar: kullanilabilir.

2.9.3. Tam

Oykii, fizik muayene ve uygun laboratuar testlerini iceren klinik veriler ve
gittikge kullanimi artan goriintiileme tetkiklerinin de yardimiyla tanit konulabilir,
ancak kesin tani; eklem sivisinin aspirasyonu ve hiicre igerisinde polarize

mikroskoplarda keskin igne seklindeki kristallerin negatif ¢ift kirilim yansimalarinin
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goriilmesi ile konur (67).

VE;

Muhtemel tani i¢in (8);

1) Akut monoartikiiler artrit, hiperiirisemi ve kolsisine dramatik cevap triadi

2) Amerika Romatizma Dernegi (ACR) tarafindan oOnerilen Kriterler

bulunmaktadir. Sekil 2.2.’de ACR kriterleri yer almaktadir (8).

AKUT GUT ARTRITI SINIFLAMA KRITERLERI

1)Eklem sivis1 veya tofliste polarize 151k mikroskopunda veya kimyasal olarak iirat

kristallerinin saptanmasi veya,

2)Asagidaki klinik, laboratuar ve radyolojik bulgulardan 6’sinin varlig::

Birden fazla akut artrit atagi

Bir giinde gelisen maksimal inflamasyon
Monoartrit atagi

Eklem kizarikligi

Metatarsofalengeal eklemde (MTF) agr1 ve sislik
Tek tarafli 1. MTF eklem atag:

Tek tarafli tarsal eklem atagi

Tofus siiphesi

Hiperiirisemi

Radyografik asimetrik eklem sisligi
Radyografik erozyonsuz subkortikal kist

Enflamasyon sirasinda eklem sivisinin kiiltiiriiniin negatifligi

Sekil 2.2. ACR Kiriterleri

2.9.4 Ayiric1 Tam
Gut artriti disindaki psddogut, hidroksiapatit kalsifik tendinitis, sarkoidoz

artriti, eritema nodozum, serum hastaligi, romatoid artrit, ailevi Akdeniz atesi gibi

bazi hastaliklar da kolsisine yanit verirler (12). Gut artritinin akut gonokoksik ve

diger infeksiydz artritler, akut selliilit, travmatik artrit, palendromik romatizma,
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osteoartrit, osteomyelit ile karisabilecegi unutulmamalidir.
Gut artriti ile benzer klinik gdriiniime yol agabilen septik artrit ile ayirimi

yapilmali, birlikte de goriilebilecekleri unutulmamalidir (68).

2.10. Gut Artritinin Tedavisi

Tedavideki amacimiz; akut gut artrit ataginin tedavisi, niikslerin 6nlenmesi,
MSU kristallerinin eklem, bdbrek ve diger dokularda birikiminin dnlenmesi ve eger
birikmisse geriye dondiiriilmesinin saglanmasi, bu ataklarin temel nedeni olan
hiperiiriseminin diizeltilmesi, hastaliga eslik eden hipertansiyon, hipertrigliseridemi
ve obezite gibi komorbid durumlarin tedavisini igerir (69).

Yasam sekli degisiklikleri ile serum {irik asit seviyesi yaklasik 1mg/dL
diisiiriilebilir. Kilo kontrolii, piirinden fakir diyet, sivi aliminin arttirilmasi, alkol
alimmin azaltilmasi (6zellikle bira ve viski) ve serum iirat diizeyini arttirici etkisi
olan ilaglarin (diiiretikler, siklosporin, pirazinamid) kullaniminin 6nlenmesi yasam
sekli degisikliklerinden bazilaridir (70,71). Yapilan ¢alismalarda diisiik yagl siit
tirtinleri ve kahve tiiketiminin gut artriti riskini azalttigi gosterilmistir (27,72).

Gut artritinde tedavi; antiinflamatuvar, proflaktik ve antihiperiirisemik olarak

siiflandirilabilir. Artritin klinik prezentasyonuna gore tedavi sekli degisebilir.

2.10.1. Asemptomatik Hiperiirisemi Tedavisi

Hiperiirisemi her zaman spesifik antihiperiirisemi tedavisini gerektirmez,
oncelikle altta yatan nedenler, eslik eden patolojiler ve hiperiiriseminin
komplikasyonlar1 arastirilir (29). Hiperiirisemiye sebep olan herediter hastaligi
olanlar ve ve akut iirik asit nefropatisi riski bulunan hiperiiriseminin erkeklerde
13mg/dL’nin kadinlarda ise 10mg/dL’nin iizerinde oldugu hastalarda, 24 saatlik
idrarda 1100mg/giin’den fazla firik asit atilimi olanlarda ve kemoterapi ile

radyoterapi uygulanacak hastalarda antihiperiirisemik tedavi uygulanmalidir (37).

2.10.2. Akut Gut Artriti Tedavisi
Hastalarda var olan diger hastaliklara ya da yatkinliginin oldugu hastaliklara
gore planlanmalidir. Amacimiz akut donemde agriyr azaltmak ve inflamasyonu

baskilamaktir. Etkili olan tedaviler; kolsisin, NSAIl (non steroid antiinflamatuvar
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ilaglar) ve kortikosteroidlerdir. ilacin baslama zamanmi ilag segiminden daha
onemlidir (73).

Akut atak esnasinda serum {rat Kkonsantrasyonunu etkileyebilen
antihiperiirisemikler dahil ilaglar degistirilmemelidir (ne baslanmali, ne de

kesilmelidir). Serum {irat diizeyindeki ani degisimler akut atag tetikleyebilir.

Kolsisin

19’uncu yiizyildan beri akut gut artritinde inflamasyonu diizeltmek amaciyla
kullanilmaktadir. Nétrofillerin  kemotaksisini, E-selektin yoluyla adezyonunu ve
fagositozunu inhibe ederek etki gosterir. Karaciger ve bobrek fonksiyonlari normal
olan hastalarda akut nobetin erken déneminde oral ya da iv kullanilabilir. Ilk
yiikleme dozu genellikle 1- 1.2 mg olarak baglanir, 0.5 veya 0.6 mg her 2 saatte bir
tekrarlanir, hastada kusma ya da ishal goriilene veya tavsiye edilen maksimum doz 6
mg’a ulasilincaya kadar devam edilebilecegi gibi toksik etkilerderinden kaginmak
icin li¢ doza boliinmiis olarak 1.5mg/giin de verilebilir (39). Yar: émrii 4 saat olan
kolsisinin yan etkileri; hiperperistaltizme bagli karin agrisi, bulanti, kusma, diyare,
geri dontigimli aksonal noéromyelopati ve rabdomyoliz sayilabilir. Hastalarda

gastrointestinal yan etkiler oldugunda ilag kesilmelidir (74).

NSAII (Non Steroid Antiinflamatuvar ilaclar)

Akut gut artritinin tedavisinde ¢ok etkilidirler. Siklooksijenaz-2 selektif
ajanlar da dahil NSAII gruplarinin tiimii etkilidir. Indometazin (150mg giinde 3 kez),
naproksen ve diklofenak bu amagla kullanilir. Aspirin kullanimindan, diisiik dozlarda
bobrekte tirik asit retansiyonu yapmasi, yiiksek dozlarda iirikoziiri yapmasi nedeniyle
kaginilmalidir. Renal yetmezlik, hipertansiyon, peptik iilser hastalifi veya konjestif

kalp hastalig1 gibi hastaliklar1 olan baz1 hastalarda rélatif kontrendikedir (75).

Kortikosteroidler

Kolsisin veya NSAIl’lar tercih edilemediginde veya tolere edilemediginde
son secenek olarak oral kortikosteroidler segilebilir ve eger gastrointestinal yol
uygun degil ise parenteral kortikosteroidler tercih edilir. Sentetik adrenokortikotropik

hormon (ACTH) 1mg intramuskiiler veya oral prednizon 20- 50mg/giin baslanarak
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7-10 giin i¢inde azaltilarak kesilir (37).
Tek eklem veya bursa tutulumu ile sinirli olmak sarti ile intraartikiiler

glukokortikoidler tedavide yarali bir uygulamadir (76).

2.10.3. Gut Artritinde Proflaksi

Proflaksi; yilda ikiden fazla akut gut artriti atagi gegirenlere, tekrar eden
hiperiirisemisi olanlara, tofiis varliginda, nefropatisi ve lirolitiyazisi olanlara, {irik asit
yapimini1  arttiran  hastalik  varlifinda ve siklosporin kullanacak hastalara
yapilmalidir. Proflaksi amacl kolsisin 0,5mg tb giinde 1, tolere edemeyenlerde ise
indometazin veya diger NSAli‘lar kullamlir. Kolsisinin giinliik kii¢iik dozlarda
proflaktik kullaniminin akut ataklari %85 oraninda azalttigi gosterilmistir (77).
Proflaktik kolsisin inflamatuvar cevabi bloke eder ancak dokularda kristal birikimini
Onleyemez.

Proflaksi genellikle serum iirat diizeyleri normal sinirlar igerisinde oluncaya

veya 3- 6 ay icerisinde atak goriilmeyene kadar siirdiiriiliir.

2.10.4. Antihiperiirisemik Tedavi

Tekrarlayan gut artiti kontrol edilemeyen hastalar, tofiisleri olanlar ve tofiis
gelisimi yoniinden yiiksek riskli hastalarda {irik asit seviyesi normale indirilmeye
caligilmalidir. Bu amagla uygulanan antihipertirisemik tedavi ile {irik asit seviyesi 5-6
mg/dL’nin altina c¢ekilerek, ~MSU kristallerinin hiicre dis1 kristallesmesinin
onlenmesi hedeflenmistir (64). Antihiperiirisemik tedavide kullanilan ilaglar; ksantin

oksidaz inhibitorleri ve tirikoziirik ajanlar olarak siniflandirilmisir.

Ksantin Oksidaz inhibitorleri
Allopurinol, oksinpurinol, febuksostat ve iirikaz bu gruptaki tedavide

kullanilan ilaglardir, ancak bu gruptan Tiirkiye’de sadece allopurinol bulunmaktadir.

Allopurinol
Urik asit iiretimi fazla olanlarda, idrardan {irik asit itrah1 fazla olanlarda,
nefrolitiyazis dykiisli olanlarda, lirikoziirik ajanlarla istenilen serum tirik asit diizeyi

saglanamayanlarda veya tolere edemeyenlerde kullanilir. Baglanmadan 2 hafta dnce
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proflaktik kolsisin veya NSAII kullanilmalidir. Giinde ortalama doz 300mg’dur.
Kreatinin klirensi 50ml/dk’nin altinda ise doz 200mg/giin’e ve GFR 20-30ml/dk
oldugunda giinliik doz 100mg’a distriilmelidir (78). Yar1 émrii 40 dakika olan
allopurinol karaciger yetmezligi olanlarda kullanilmamalidir.

Yan etkileri; yaygin gastrointestinal intolerans, cilt raslari, ates, toksik
epidermal nekrolizis, alopesi, 16kopeni, trombositopeni ile kemik iligi siipresyonu,
vaskiilitis, agraniilositoz, aplastik anemi, graniilomatdz hepatitis, sarilik, sarkoid
benzeri reaksiyonlardir. Hastalarin %20’sinde yan etki bildirilmistir. En ciddi
reaksiyon; allopurinol hipersensitivite sendromudur, bu sendromda ates, deride ras,
eozinofili, hepatit, progressif bobrek yetmezligi ve hatta 6liim goriilebilir (79,80).

Allopurinoliin ilag-ilag etkilesimine neden olabilecegi; azatiopurin ve 6-
merkaptopurinin etkisini arttirirken, warfarin, teofilin gibi ilaglarin yar1 omriinii

uzatacagi unutulmamalidir.

Febuksostat

Karboksilik asit tiirevi ksantin oksidaz inhibitoriidiir. 40mg’dan 80mg’a ve
120mg’a yiikseldik¢e doza bagimli serum {irat diigiisiinii saglar (81). Allopurinole
alerjisi olan gut artriti hastalarindaki terapotik boslugu dolduracag: diisiiniilmektedir.

Urikaz

Urik asiti allantoine doniistiirerek, iirik aside gore ¢dziiniirliigii fazla olan
allantoinin bobreklerden atilimini saglar. Insanda iirikaz geni inaktiftir. Rekombinant
aspergillus tirikaz1 tiimor lizisi 6nlemede tek doz uygulama olarak FDA‘den onay
almistir. Asir1 immiinogenik olmasi, glukoz-6 fosfat dehidrogenaz eksikligi olanlarda

hemoliz olusturmasi tirikazin sorunlarindan birkagidir.

Urikoziirik Ajanlar
60 yasin altinda, normal veya diisiik iirat eksresyonuna sahip bobrek tas1 veya
bobrek yetmezligi olmayanlara verilmelidir (37).

Probenesid, siilfinpirazon, benzbromaron bu grupta yer alan ilaglardir (25).
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2.10.5. Diger Tedaviler

Losartan hafif-orta trikoziirik etkisi olmasi, fenofibrat irikoziirik bir
mekanizma ile serum iirat diizeyinde diismeye neden olmasi nedeniyle gut artriti olan
hastalarda hipertansiyon ve hiperlipidemi durumunda tercih edilmesi Onerilen
ilaglardandir (80).

Ayrica C vitamini kullanimmin gut artriti riskini azalttigin1 gosteren

caligmalar vardir (81).
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamiz, 1 Kasim 2011 ile 31 EKim 2012 tarihleri arasinda yapilmuistir.
Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi I¢ Hastalilari Anabilim Dali ve
Romatoloji Bilim Dali’na artrit nedeniyle basvuran ve hastay1 degerlendiren hekim
tarafindan akut gut artriti tanis1 konulan 18 yas tizeri 118 hasta ile yapilan prospektif
bir ¢aligmadir.

Calisma Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi’nin 22 Kasim 2011
tarih ve 264 sayili etik kurul karari ile onaylanmistir.

Arastirmamizda hastalara demografik 6zelliklerin, atak sirasindaki Klinik ve
radyolojik bulgularin, eslik eden hastaliklarin, diyet 6zelliklerinin ve laboratuar
parametrelerinin degerlendirildigi standart form dolduruldu. Calismaya dahil edilen
tiim hastalar ¢alisma hakkinda bilgilendirildi ve ¢alismaya katildiklarina dair sozlii
onamlar1 alindi.

Formun doldurulmasinda yiiz yiize gorlisme yontemi kullanildi
Calismamizda kullanilan standart form ile; hastalarin demografik ozelliklerine
yonelik, yas ve cinsiyetleri kayit edildi, boy ve kilo dlglimleri yapildi. 18 yas alti
hasta grubu c¢alismaya dahil edilmedi. Komorbid durumlari ag¢isindan; obezite,
diyabet, hipertrigliseridemi, hipertansiyon, kalp yetmezligi, renal tas, hematolojik
malignite, travma, cerrahi, birinci dercede yakinlarinda gut veya renal tas oykiisii,
eslik eden romatolojik hastalik, koroner arter hastaligi varligi sorgulandi. Artrit
kliniginin 6zge¢mis Ozellikleri ve bulgularinin degerlendirilmesine yonelik; ilk atak
yas1, gut tanisindan once konulmus baska bir tan1 varligy, ilk iki atak arasi siire, gut
tanisinin kacinci atakta kondugu, yillik atak sayisi ve ilk atak yeri sorgulandi. Atak
sirasindaki eklemdeki duyarlilik, sislik, eritem ve podogra varlig1 ve atak sirasindaki
VAS skala indeksinin derecesi sorgulanarak atak sirasindaki klinik bulgular
ogrenildi. Hastalar alkol tiikketimi (gilinliik kadeh veya sise sayisi, giinde 10 gramin
tizerinde sarap, raki, bira, viski kullanip kullanmadig1), giinde 1 porsiyon ve lizeri et
tilketimleri olup olmadigi, giinde 1 porsiyon ve Tlzeri deniz iirlinii tiiketip
tilketmedigi, diliretik kullanimi, aspirin kullanimi, antihipertansif ila¢ kullanimi ve
antihipertansif ila¢ kullananlarin etken maddelerinin ismi sorgulanarak diyet ve ilag
ozellikleri acisindan degerlendirildi. Hastadaki toflis varligi ve lokalizasyonu;

““metatarsofalengeal eklem {stii’’, ‘‘kulak sayvami’, “‘dirsek’’, ‘el ekstensor
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yiizeyi”’ ve ‘‘diger bolgeler’” olarak numaralandirilarak degerlendirildi. “*Klinik
bulgularin  varhig1’’, “hipertiriseminin  varlig’’, ‘‘atak sirasinda eklem
aspirasyonunda kristal varligi’> ve ‘‘interkritik dénemdeki eklem aspirasyonunda
kristal varligi’> numaralandirilarak tani1 esnasinda hangisinin ya da hangilerinin
oldugu degerlendirildi. 1997 ‘American College of Rheumatology’’ ACR kriterleri
sorgulanarak hastalarda atak sirasinda kriterlerden hangilerinin oldugu ve hastada
atak sirasinda saptanan kriter sayilar1 6grenilerek ACR kriterlerine uyum acgisindan
degerlendirildi. ESOGU Tip Fakiiltesi Biyokimya laboratuarinda; serum iirik asit,
kan {ire azotu, kreatinin, glukoz, total kolesterol, trigliserid, aspartat transaminaz,
alanin transaminaz, albiimin, total protein, kalsiyum, magnezyum Modiiler D-P
Roche cihaz ile, tiroid stimulan hormon (TSH) ise E 170 Roche cihazi ile ¢alisildi.
Ayrica ESOGU Tip Fakiiltesi Hematoloji laboratuarinda; beyaz kiire, kirmizi kiire ve
trombosit sayisi, Beckman Coulter LH 750 ve Beckman Coulter Slide Marker cihazi
ile caligilarak hastalarin atak sirasindaki laboratuar parametreleri degerlendirildi.

Gut artriti tan1 ve tedavisinde yol gosterici bir parametre olan 24 saatlik
idrardaki trik asit miktari 6lglimii, hastalar akut dénemde geldigi ve uyum sorunu
yasadiklar1 i¢in uygulanamadi.

Tiim veri analizleri SPSS 20 ve IBM Istatistics programi ile yapildi. Siirekli
nicel veriler; n, ortalama ve standart sapma olarak, nitel veriler ise n, ortanca deger,
25’inci ve 75’inci yiizdelik degerler olarak ifade edildi. Bagimsiz 6l¢timlerden olusan
ve normal dagilim gosteren siirekli verilere, T testi ile analiz edildi ve normal
dagilim gostermeyen skor degiskenlerinden olusan verilerin grup sayilarina gore ise
Kruskal-Wallis ve Mann-Whitney U testi ile analiz uygulandi. Normal dagilim
gosteren grup sayist ikiden daha fazla olan verilere One Way ANOVA testi yapildi.
Degiskenler arasindaki iliskiyi gosterebilmek i¢in normalite testleri sonucuna gore
Spearman Correlation testlerinden yararlanildi. Kategorik yapidaki veri setlerine ise
Chi-sgare testi uygulandi. p<0.05 olasilik degerleri 6nemli olarak kabul edildi.



24

4. BULGULAR

4.1. Cahsmaya Katilan Gut Artritli Hastalarin Demografik Ozellikleri
Toplam 118 akut gut artritli hastanin degerlendirildigi ¢aligmamizda;
hastalarin 105’inin (% 89) erkek, 13’{iniin (% 11) kadin, oldugu goriildii (E/K: 8,08).

Tablo 4.1. Gut Artritli Hastalarm Demografik Ozellikleri

Gut Artritli Hastalarin Demografik
HASTA SAYISI | DAGILIM (%)

Ozellikleri
KADIN 13 11.01
CINSIYET
ERKEK 105 88.98
ORTALAMA 5779+ 12.91
YAS ORTALAMASIL MBI 63.15 = 7.80
(YIL)
ERKEK 56.50 + 12.86
ORTALAMA 29.06 + 4.54
<20 1 0.8
VUCUT KiTLE iNDEKSI | 20- 25,99 16 13.6
(VKI) 25- 29,99 59 50.0
30- 34,99 31 26.3
>35 11 9.3

Olgularin yaslart 23-83 arasinda degismekte olup ortalama yas 57.79’dir.
Calismaya katilan erkekler ve kadinlar arasinda yaslari bakimindan ileri diizeyde
farklilik bulunmaktadir, kadinlarin yaslar1 erkeklere oranla daha yiliksek olarak
izlendi (p<0,001).

Hastalarin VKI degeri en diisiik 18.93, en yiiksek 45.11, ortalama 29.06 +
4.54 olarak hesaplandi. VKI degeri; 20-24.99 aras1 16 hasta (%13.6), 25-29.99 arasi
59 hasta (%50.0), 30-34.99 aras1 31 hasta (%26.3) ve 35’in lizerinde 11 hasta (%9.3)
saptand1. Akut gut artritli 101 (%85.5) hastanin VKI degeri >25 olarak izlendi,
VKi>30 olan (obez) hastalarin ise sayisimin ise 41 (%34.7) oldugu goriildii.
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Kadmlarin ortalama VKI degeri 32.00 + 4.67, erkeklerin ise 28.70 + 4.42 olarak
geldi. Cinsiyete gore VKI degerleri incelendiginde onemli diizeyde farklilik
saptandig goriildii (p=0,012). Kadinlarin VKIi’leri erkeklere gére daha yiiksek olarak

saptandi.

4.2. Calismaya Katilan Gut Artritli Hastalarin Komorbid Durumlari

118 akut gut artritli hasta, komorbid durumlarma yonelik; DM,
hipertrigliseridemi, HT, kalp yetmezligi, renal tas varligi, hematolojik malignite
varlig1, travma Oykiisii, cerrahi operasyon Oykiisii, birinci derece yakinlarinda gut
artriti veya renal tas varligi, eslik eden romatizmal hastalik varligt ve koroner

hastalik varlig1 agisindan degerlendirildi.

Tablo 4.2. Gut Artritli Hastalarin Komorbid Durumlari

Hasta Dagilim

Gutlu Hastalarin Komorbid Durumlari Sayisi Yiizdesi
n (%)
Diyabet 18 15.3
Hipertrigliseridemi 28 23.7
Hipertansiyon 63 53.4
Kalp Yetmezligi 11 9.3
Renal Tasg 31 26.3
Hematolojik Malignite 2 1.7
Travma 7 5.9
Cerrahi 35 29.7
Birinci Derece Yakinlarinda Gut, Renal Tas Oykiisii 28 23.7
Eslik Eden Romatizmal Hastalik 1 0.8
Koroner Arter Hastalig1 16 13.6

Gut artritli hastalara yaptigimiz ankette bazi hastalarda birden ¢ok komorbid
durumun birlikte oldugu goriildii. Calismamizda diyabeti olan hasta sayisi 18
(%15.3), diyabeti olmayan hasta sayis1 100 (%84.7), hipertrigliseridemisi olan hasta
say1s1 28 (%23.7), olmayan 90 (%76.3), hipertansiyonu olan hasta sayist 63 (%53.4),
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olmayan 55 (%46.6), kalp yetmezligi olan hasta sayisi 11 (%9.3), olmayan 107
(%90.7), renal tasi olan hasta sayist 31 (%26.3), olmayan 87 (%73.7), hematolojik
malignitesi olan hasta sayist 2 (%1.7), olmayan 116 (%98.3), travma &ykiisii olan
hasta sayis1 7 (%5.9), olmayan 111 (%94.1), cerrahi operasyon Oykiisii olan hasta
sayist 35 (%29.7), olmayan 83 (%70.3), birinci derece yakinlarinda gut veya renal tas
Oykiisii olan hasta sayist 28 (%23.7), olmayan 90 (%76.3), eslik eden romatizmal
hastalig1 olan hasta sayisi 1 (%0.8), olmayan 117 (%99.2) ve koroner arter hastalig
olan hasta sayist 16 (%13.6), olmayan 102 (%86.4) olarak saptandig1 Tablo 4.2.’de

ve Sekil 4.1.°de gosterilmistir.

Gut Artritli Hastalarin Komorbid Durumlar
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Sekil 4.1. Gut Artritli Hastalarin Komorbid Durumlari
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Tablo 4.3. Gut Artritli Hastalardaki Komorbid Durumlar ile Cinsiyet Arasindaki

ligki
Komorbid Durumlar ile Kadin Erkek
Cinsiyet Arasindaki Iliski n(%) n(%) Value® P
DM n:18 | 3(16.7) | 15(83.3) 0.692 0.692
HT n:63| 8(12.7) | 55(87.3) | 0.390 0.532
Hipertrigliseridemi n:28 | 3(10.7) | 25(89.3) 0.003 0.953
KAH n:1l| 1(9.1) 10(90.9) 0.046 0.830
Nefrolitiyazis n:31| 3(9.7) 28(90.3) 0.077 0.781
Aile dykiisii n28 | 6(21.4) | 22(78.6) | 4.059 0.44

DM: Diyabetes Mellitus, HT: Hipertansiyon, KAH:Koroner Arter Hastaligi * Pearson Chi-Square

Value

13 kadin ve 105 erkek akut gut artriti ile bagvuran hastalardan, DM’i
olanlarin %83°1 erkek ve %16.7’si kadind1 (p=0.692), HT nu olanlarin %87.31
erkek ve %12.7’si kadind1 (p=0.532), hipertrigliseridemisi olanlarin %89.3’1 erkek,
%10.7’s1 kadind1 (p=0.953), KAH’1 olanlarin %90.9’u erkek ve % 9.1°1 kadindi
(p=0.830), nefrolitiyazisi olanlarin ise %90.3’1 erkek ve %9.7’si kadind1 (p=0.781),
aile Oykiisii olanlarin ise %78.6’s1 erkek ve % 21.4’linlin kadin oldugu goriildii
(p=0.44). Cinsiyet ve komorbid durumlar arasinda yapilan analizde anlamli fark

olmadig gorildii.
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Tablo 4.4. Gut Artritli Hastalarda Komorbid Durumlar ile Seum Urik Asit Seviyesi

Arasindaki fliskisi
) Serum Urik Asit
Komorbid Durumlar p
Degeri (mg/dL)
Hipertrigliseridemi | Var 7.88 +£1.46
0.107
Yok 8.57+1.96
Hipertansiyon Var 8.25+2.03
0.322
Yok 8.61 £1.67
Renal Tas Var 8.14 £1.56
0.374
Yok 8.50+1.97
Obezite (VKI>30) | Var 7.92+2.25
0.369
Yok 8.48 £1.83

Hipertrigliseridemisi olanlarda serum {irik asit degeri 7.88 £ 1.46 mg/dL,
olmayanlarda ise 8.57 + 1.96 mg/dL olarak bulundu. Hipertansiyonu olanlarda serum
tirik asit degeri 8.25 + 2.03 mg/dL, olmayanlarda ise 8.61 + 1.67 mg/dL olarak
saptandi. Renal tasi1 olanlarda serum iirik asit degeri 8.14 + 1.56 mg/dL,
olmayanlarda ise 8.50 = 1.97 mg/dL ve obezlerde serum iirik asit degeri 7.92 + 2.25
mg/dL, obez olmayanlarda ise 8.48 = 1.83mg/dL oldugu goriildii.

Hiperiirisemi ve akut gutla iligkili ¢esitli komorbid durumlarin incelendigi
calismamizda; hipertrigliseridemi ile serum {irik asit degeri arasinda anlamli fark
saptanmadig (p=0.107), hipertansiyon ile ile serum iirik asit degeri arasinda anlamlh
fark saptanmadig (p=0.322), renal tas ile ile serum {irik asit degeri arasinda anlamli
fark saptanmadig1 (p=0.374) ve obezite ile de serum iirik asit degeri arasinda anlamli
fark saptanmadigi (p=0.369) goriildii. Ancak yapilan incelemede serum iirik asit
seviyesinin  yukaridaki komorbid durumlarin hepsinde normalden yiiksek

(hiperiirisemik) oldugu gortldii.

4.3.Calismaya Katilan Gut Artritli Hastalardaki Atak Klinigi Ozgecmis
Ozellikleri
118 akut gut artritli hastadaki atak klinik 6zgecmis Ozellikleri; ilk atak yasi,

ilk iki atak arasindaki stire, yillik atak sayisi, ilk atak yeri, gut tanisindan Once
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konulmus basgka tani varligir ve gut tanisinin kaginci atakta kondugu sorgulanarak

ogrenildi.

Tablo 4.5. Gut Artritli Hastalardaki Ik Atak Yeri, Yillik Atak Sayis1 ve Yas

Arasindaki liski
Hastalarm Atak Kliniginin Ozgecmis .

S elliklori 45 Yas Alt1 45 Yas Ustii

n % n % n %
[k atak yast 42 35.6 76 64.5
MTF 93 78.8 36 30.5 57 48.3

Ik atak | Ayak Bilegi 14 11.9 4 3.4 10 8.5
yeri Diz 10 8.5 2 1.7 8 6.8
Diger 1 0.8 1 0.8 - -

Yillik | <1 atak 40 345 6 5.2 34 29.3
atak 1-3 atak 39 33.6 10 8.6 29 25
say1s1 >3 atak 37 31.9 11 9.5 26 22.4

Ik atak yas1 sorgulanan 118 hastanin, %2.5’inde (3 hastada) anket
uygulandigr donemde ilk gut atag tanis1 kondugu, ilk atak yasinin ortalama 51.36 +
14.65 oldugu, kadinlarda ilk atak yasinin 63.84 + 9.06, erkeklerde ise 49.85 + 14.53
oldugu goriildii. Tk atak yas1 45 yas alt1 olan 42 hasta (%35.6) ,45 yas iizeri 76
(%64.6) hasta saptand.

Ik atak yeri olarak metatarsofalengeal eklem tutulumu olan hasta sayis1 93
(%78.8), ayak bilegi tutulumu olan hasta sayist 14 (%11.9), diz tutulumlu hasta
sayist 10 (%38.5) ve diger bolgelerin tutuldugu hasta sayisi 1 (9%0.8) olarak saptandi.

45 yas tzeri ilk eklem tutulum yeri metatarsofalengeal eklem olan hasta
sayist 57 (%48.3), 45 yas alt1 ilk eklem tutulum yeri metatarsofalengeal eklem olan
hasta sayist 36 (%30.5) , 45 yas iizeri ilk eklem tutulum yeri ayak bilegi olan hasta
sayist 10 (%8.5), 45 yas alt1 ilk eklem tutulum yeri ayak bilegi olan hasta sayis1 4
(%3.4), 45 yas tizeri ilk eklem tutulum yeri diz olan hasta sayis1 8 (9%6.8), 45 yas alt1
ilk eklem tutulum yeri diz olan hasta sayist 2 (%]1.7) olarak saptandi ve hastalarin

ilk atak yerlerinin 45 yas iizeri daha sik tutuldugu goriildii. ilk atak yeri ile yas
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arasinda, 45 yas alti ve istiinde anlamli fark bulunamadi (pearson chi square
value=2.308 p=0.511). Yapilan analizde yas arttik¢a ilk atak yeri olarak diz eklemi
tutulumu oldugu goézlendi, ancak istatistiksel ac¢idan anlamli fark bulunamadi
(p=0.401).

Yillik atak sayisimi iki hasta hatirlayamadigi i¢in 116 hasta iizerinde
degerlendirildi. Yilda birden az atak gegiren 45 yas tlizeri 34 (%29.3), 45 yas alt1 6
(%5.2) toplam 40 hasta (%34.5) , yilda 1-3 arasi atak gegiren 45 yas tizeri 29 (%25),
45 yas alt1 10 (%8.6), toplam 39 hasta (%33.6) , yilda {icten fazla atak geciren 45 yas
lizeri 26 (%22.4), 45 yas alt1 11 (%9.5), toplamda 37 (%31.9) hasta saptandi. Yillik
atak sayisi ile yas arasindaki iliski incelendiginde kisilerin ilk atak yaslari ile yillik
atak sayilar1 arasinda ileri diizeyde pozitif yonli iligki saptandi, yas arttikca yillik
atak sayisinda artis oldugu goriildii (rs =0.769, p<0.001).

116 hasta iizerinden yapilan anlizde hastalarin %86.1’inin (87 hasta) yillik
atak sayisinin <2 oldugu, %13.9’unun (14 hasta) yillik atak sayisinin >2 oldugu
goriildii.

Hastalara gut tanisinin kaginci atakta konduguna yonelik 84 hastanin bilgisine
ulagilabildi. Hastalarin %45.2’sinin (38 hastanin) birinci atakta tani1 aldig,
%1.2’sinin (1 hastanin) ise yirminci atakta tani aldigi O6grenildi. Calismamizda
hastalara ortalama 3’lincii atakta tani kondugu gosterildi (Xxs: 3.13 + 3.57).
Calismaya katilan gut artritli hastalarin ilk atak yasi, ilk iki atak arasi siire ve tani

aldig1 atak sayis1 Tablo 4.6.’de gosterilmistir.

Tablo 4.6. Gut Artritli Hastalarm Ilk Atak Yas1, iki Atak Arasindaki Siire ve Tan1
Aldig1 Atak Sayisinin Degerlendirilmesi

flk Atak Yas, iki Atak
Arasindaki Siirenin ve Tam1 | N | Min.-Max. | Ortalama(X+s) | Medyan (25-75)
Aldig1 Atak Sayist
Iki atak arasi siire (ay) | 101 | 0.5- 504 15.66 + 53.33 3(1-12)
[k atak yas1 (y1l) 118 23- 82 51.36 + 14.65 49 (40-64)
Tan1 aldigr atak sayisi 84 1-20 3.13+3.57 2 (1-14)

Hastalarin ilk atak yasinin ortalama 51.36 + 14.65, medyan degerinin 49 (40-
64) oldugu ve 101 hasta degerlendirildiginde ilk iki atak arasi siirenin ortalama 15.66
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+ 53.33 ay, medyan 3 (1-12) ay oldugu goriildii. IIk iki atak aras1 siirenin en az 15
giin (0.5 ay) ile en fazla 42 yil (504 ay) arasinda degistigi goriildii. iki atak arasi siire
2 yildan fazla olan 14 (%13.9) hasta, 2 yildan az olan 87 (%86.1) hasta saptandi.

2 yildan daha kisa siirede atak gegirenlerde ilk atak yasi daha yiiksek
bulundu, ancak iki atak arasindaki siire ile ilk atak yasi arasinda anlamli farklilik

bulunmadi (p=0.169).

Tablo 4.7. Gut Artriti Tanis1 Oncesi Konan Tanilarin Degerlendirilmesi

Hasta Sayisi Dagilim
Hastalara Gut 6ncesi konulan tanilar
(n=86) (%)
Gut Oncesi Tani Kirik 1 1.2
Romatoid Artrit 12 14

Gut artriti tanisindan 6nce konan tanilar 86 hastada incelendiginde 12 hastaya
(%14) gut artriti tanis1 oncesi RA, 1 hastaya (%1,2) ise gut artriti tanis1 oncesi kirtk

tanist konuldugu saptandi.

Tablo 4.8. Gut Artritli Hastalardaki; DM, HT, Hipertrigliseridemi, Travma, Cerrahi
Gibi Komorbid Durumlar1 Olanlar ile Ilk Eklem Tutulum Yeri MTF olan
Hastalar Arasindaki iliski

Komorbid Durumlar Metatarsofalengeal Eklem Tutulumu
ile MTF Eklem Toplam Hastalar
Tutulumu Arasindaki | Hasta Sayist
fligki n % p

DM 18 15 83.3 0.610
Hipertrigliseridemi 28 23 82.1 0.622
Hipertansiyon 63 54 85.7 0.05
Travma 7 5 71.4 0.622
Cerrahi 35 27 77.1 0.773

Diyabeti olan 18 hastanin 15’inde (%83.3) ilk eklem tutulum yeri olarak
MTF eklem tutulumu saptandi. Diyabet ile MTF tutulumu iligkilendirildiginde
aralarinda anlamli fark bulunmadi (pearson chi square value=0.260, p=0.610).
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Hipertrigliseridemisi olan 28 hastanin 23’{inde (%82.1) ilk eklem tutulum yeri olarak
MTF tutulumu saptandi. Hipertrigliseridemi ile MTF tutulumu iliskilendirildiginde
aralarinda anlamli fark bulunmadi (pearson chi square value=0.244, p=0.622).
Hipertansiyonu olan 63 hastanin 54’tinde (%85.7) ilk eklem tutulum yeri olarak MTF
eklem tutulumu saptandi. HT ile MTF tutulumu iliskilendirildiginde aralarinda
anlaml fark saptandi. (continuity correction=3.019, p=0.05). Travma o6ykiisii olan 7
hastanin 5’inde (%71.4) ilk eklem tutulum yeri olarak MTF eklem tutulumu saptandi.
Travma oykiisii ile MTF tutulumu iliskilendirildiginde aralarinda anlamli fark
bulunmadi (pearson chi square value=0.243, p=0.622). Cerrahi Oykiisii olan 35
hastanin 27’sinde (%77.1) ilk eklem tutulum yeri olarak MTF eklem tutulumu
saptandi.  Cerrahi operasyon oykiisii ile de MTF tutulumu iliskilendirildiginde

aralarinda anlamli fark olmadig1 goriildii (pearson chi square value=0.083, p=0.773).

Tablo 4.9. Gut Artritli Hastalarin iki Atak Arasindaki Siire ve i1k Atak Yeri

Arasindaki liski
Iki Atak Arasindaki Siire ve Ilk [lk 2 atak arast ]
o n Min.-Max. p
Atak Yeri Arasindaki Iligki stire
MTF 79 16.493 £ 6.676 0.5-504
Ayak Bilegi 11 15.727 £ 8.557 1-84 0.787
Diz 10 10.500 + 3.683 1-36

[lk atak yeri MTF olan 93 hastadan 79 hastanin ilk iki atak aras: siire bilgisine
ulagilabildi. ilk atak yeri MTF olan hastalarmn ortalama ilk 2 atak arasi siiresi 16.493
+ 6.676 ay, minimum 0,5 ay, maksimum 504 ay olarak saptandi. Ilk atak yeri ayak
bilegi olan 14 hastadan 11 hastanm ilk iki atak aras1 siire bilgisine ulasilabildi. Ik
atak yeri ayak bilegi olan hastalarin ortalama ilk 2 atak arasi siiresi 15.727 + 8.557
ay, minimum 1 ay, maksimum 84 ay oldugu goriildii. ilk atak yeri diz olan 10
hastanin ortalama ilk 2 atak aras1 siiresi ortalama 10.500 £+ 3.683 ay, minimum 1 ay,
maksimum 36 ay olarak saptandi. Ilk iki atak arasi siire arttiginda dizde atak
sikligimin arttig1 gozlendi, ancak iki atak arasi siire ile atak yeri arasinda yapilan

analizde onemli farklilik saptanmadi (p=0,787).
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4.4. Cahsmaya Alman Gut Artritli Hastalarin Atak Sirasindaki Klinik
Bulgular:

Akut gut artrit atag: sirasinda bagvuran hastalarin fizik muayeneleri yapilarak,
hastalardaki atak sirasinda eklemdeki duyarlilik, sislik derecelendirildi, hastalar

eritem ve podogra varlig1 yoniinden incelendi ve hastalarin VAS degeri hesaplandi.

Tablo 4.10. Gut Artritli Hastalarin Atak Sirasindaki Klinik Bulgulari

Gut Artritli Hastalarin Atak Sirasindaki " %
Klinik Bulgulari
Duyarlilik | Yok 0 0
Agr1 var der 6 5.1
Agr1 var der ve eklemi ¢eker 25 21.2
Migili eklem hareketleri kisitl 87 73.7
Sislik Yok 5 4.2
Palpable 7 59
Goriinen 36 30.5
Eklem kenarinda balonlagsma 70 59.3
Eritem Var 103 87.3
Yok 15 12.7
Podogra Var 97 82.2
Yok 21 17.8

Atak klinik bulgularindan duyarliligi saptamak icin yapilan degerlendirmede;
duyarlilik yok diyen saptanmadi. Hastalarin %5.1°1 ““‘Agr var der”’, %21.2°1 “‘agn
var der ve ¢eker’’, %73.7’s1 ‘‘ilgili pasif eklemin hareketlerinde agr1 var der ve
ceker’” olarak saptandi. Sislik hastalarin %4.2°sinde yokken, %5.9’unda palpe
edilen, %30.5’inde goriinen, %59.3’linde eklemde balonlasma saptandi. Eritem
hastalarin %87.3’iinde, podogra ise %82.2’sinde saptandi.

Hastalarin ortalama VAS skoru 79.15 + 15.14 olarak hesaplandi.
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4.5.Calismaya Alinan Gut Artritli Hastalarin Diyet ve fla¢ Ozellikleri

Calismaya katilan hastalar; giinliik bir porsiyon ve iizeri et ve deniz {iriinii
tiketip tiiketmedigi, bir duble, kadeh veya sise, giinde 10 gramin iizerinde sarap,
raki, bira, viski kullanip kullanmadigi, ditiretik, aspirin yada antihipertansif ilag
kullanip kullanmadiklari, antihipertansif ilag kullanimi durumunda ise etken madde

ismi 6grenilerek diyet ve ilag 6zellikleri agisindan degerlendirildi.

Tablo 4.11. Gut Artritli Hastalarin Diyet ve ilag Ozellikleri

Gut Artritli Hastalarin

Diyet ve ilag Ozellikleri " "
Sarap (1 kadeh ve tizeri, >10 gr alkol) 2 1.7
Raki (1 duble ve tizeri, >10 gr alkol) 16 13.6
Bira (1 sise ve iizeri, >10 gr alkol) 14 11.9
Viski (1 duble ve iizeri, >10 gr alkol) 2 1.7
Et (glinde 1 posiyon iistii) 36 30.5
Deniz Uriinii (giinde 1 porsiyon iistii) 8 6.8
Ditiretik 22 18.6
Aspirin 31 26.3
Antihipertansif ilag 52 44

Gut artritli hastalara yaptigimiz ankette bazi hastalarin diyet ve ilag
aligkanliklarinda birden ¢ok durumun yer aldigir goriildii. Hastalarin %28.9’unda
alkol tiiketimi oldugu; %]1.7’sinde sarap, %13.6’sinda raki, %11.9’unda bira ve
%1.7’sinde viski tiiketimi oldugu; %30.5 hastada fazla miktarda et ve %6.8 hastada
fazla miktarda deniz triini tiikketimi, %18.6 hastada ditretik kullanimi, %26.3

hastada aspirin kullanimi ve %44 hastada antihipertansif ila¢ kullanimi saptandi.
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Tablo 4.12. Gut Artritli Hastalarin Bira Kullanimi Ile Urik Asit Miktar1 ve 1k Atak

Yas1 Arasindaki iliski
Bira Kullanimu ile Urik Asit Miktar1 L L.
) o Bira Igenler Bira Igmeyenler p
ve Ilk Atak Yas1 Arasindaki Iligki
Serum Urik Asit Degeri mg/dL 8,85 £ 1,45 8.35+1.92 0.370
[k Atak Yas1 45.43 +9.38 52.15+15.08 0.105

112 kiside {iirik asit seviyesinin degerlendirilebildigi ve hastalarin %88.3’linde
hiperiirisemi saptandig1 ¢calismamizda, hastalarimizda bira igen 13 kisinin; ortalama
tirik asit degeri 8,85 + 1,45 mg/dL olarak saptandi. Bira igmeyen 99 kisinin ise serum
tirik asit degeri 8.35 £ 1.92 mg/dL olarak gozlendi ve ¢alismamizda bira ile tirik asit
seviyesi arasindaki iliskide anlamli farklillk saptanmadi (p=0.370). 118 hasta
degerlendirildiginde ise bira igenlerde (14 kisi) ilk atak yasi ortalama 45.43 + 9.38,
igmeyenlerde (104 kisi) ise 52.15 + 15.08 olarak hesaplandi ve bira ile ilk atak yasi
arasindaki iliskide anlaml farklilik saptanmadigi gortildii (p=0.105). Ancak bira
tilketmeyenlerde ilk atak yasinin icmeyenlere gore daha yiiksek oldugu goriildii.

Tablo 4.13. Gut Artritli Hastalarin Bira Kullanimi Ile Y1llik Atak Sayist

Arasindaki Iligki
Bira Kullanimu ile Yillik Yillik Atak Sayis p
Atak Sayis1 Arasindaki <1 1-3 >3
Mliki n| % | n| % | n | %
0.873
Bira igenler 4 4 5
Bira igmeyenler 36 35 32

Yillik atak sayisini bira igen 1 kisi ve bira igmeyen 1 kisi hatirlayamadi. 116
hasta tizerinde yapilan analizde bira igenlerde yilda <1 atak gegiren 4 kisi, 1-3 atak
geciren 4 kisi ve >3 atak gegiren 5 kisi oldugu, igmeyenlerde ise yilda <1 atak
geciren 36 kisi, 1-3 atak geciren 35 kisi ve >3 atak geciren 32 kisi oldugu goriildii.
Calismamizda bira tiikketimi ile yillik atak sayisi arasinda da anlamli fark olmadig:

goriildi (p=0.873)
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Tablo 4.14. Gut Artritli Hastalarin Diyet ve Ilag Ozellikleri ile Serum Urik Asit
Diizeyi Arasindaki iliski

Diyet ve ilag Ozellikleri ile Serum Urik Asit Diizeyi Serum Urik Asit
Arasindaki iliski Degeri (mg/dL) P
Et Tiiketimi (giinliik 1 porsiyon {istii) 8.27+1.45 0.590
Deniz Uriinii Tiiketimi (giinliik 1 porsiyon iistii) 8.85+1.33 0.319
Ditiretik Kullanimi 8.24 £2.60 0.641

Calismamizda akut gut artritli hastalarda fazla et tiiketimi olanlarda serum
tirik asit degeri ortalama; 8.27 + 1.45 mg/dL iken olmayanlarda 8.47 + 2.04 mg/dL
olarak geldi ve fazla et tiikketimi ile serum {irik asit seviyesi arasinda anlamli fark
bulunmadi (p=0.590). Fazla miktarda deniz iiriinii tiikketimi olanlarda serum {irik asit
degeri ortalama 8.85 + 1.33 mg/dL, olmayanlarda ise 8.36 + 1.9 mg/dL olarak geldi
ve fazla deniz triini tiiketimi ile serum tirik asit seviyesi arasinda anlamli fark
bulunmadi (p=0.319). Diiiretik kullananlarda serum iirik asit degeri ortalama 8.24 +
2.60 mg/dL kullanmayanlarda ise 8.45 + 1.67 mg/dL olarak saptandi ve diiiretik

kullanima ile de serum iirik asit seviyesi arasinda anlamli fark goriilmedi (p=0.641).
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Tablo 4.15. Gut Artritli Hastalardaki Antihipertansif ilag Etken Maddelerinin

Kullanim Oranlari

Antihipertansif Ilag Etken 0 %
Maddelerinin Kullanim Oranlari
ARB 2 0.038
ACE inh 5 0.096
ACE inh + HCT 5 0.096
Beta blokor 8 0.153
Kalsiyum Kanal Blokorii 5 0.096
ARB + HCT + CCB 2 0.038
ARB + HCT 6 0.115
ARB + HCT + Beta Blokor 6 0.115
ARB + CCB 5 0.096
Alfa Blokér + ARB + HCT 1 0.019
ARB + Indapamid 1 0.019
ACE inh + CCB 1 0.019
Alfa blokor 2 0.038
Bilinmeyen 3 0.057

*ARB: Anjiotensin Reseptor Blokorii, HCT: Hidroklortiazid, ACE inh: Anjiotensin Reseptor
Inhibitérii, CCB: Kalsiyum Kanal Blokorii

Gut Artritli Hastalardaki Antihipertansif ilag Etken Madde
Kullanimlari
25
_ 20
o
T 15
/2]
1]
2 10
z
5
O T T T T T T
ARB HCT Beta blokor CCB ACE inh Alfa Blokor indapamid
Antihipertansif ilaglar

Sekil 4.2.Gut Artritli Hastalardaki Antihipertansif Etken Madde

Kullanimlari
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Calismamizda antihipertansif ila¢ kullanan 52 hasta incelendiginde; hastalarin
%44.2°sinin (23 hasta) ARB, %38.4’tiniin (20 hasta) tiazid grubu diiiretik,
%26.9’unun (14 hasta) beta blokdr, %25’inin (13 hasta) kalsiyum kanal blokorti,
%?21’inin (11 hasta) ACE inhibitorii, %0.05’inin (3 hasta) alfa blokér ve %0.01’inin
(1 hasta) indapamid kullandig1 goriildii.

4.6. Calismaya Alinan Gut Artritli Hastalardaki Tofiis Varhgi

Yapilan analizde tofiisii olmayan 90 (%76.3) hasta, metatarsofalengeal eklem
iistii tofiisii olan 14 (% 11) hasta, kulak sayvaninda tofiisii olan 8 (%6) hasta, dirsekte
tofiisii olan 6 (%5) hasta, el ekstensor yiizeyinde tofiisii olan 7 (%5.9) hasta ve diger

yerlerde tofiisii olan 3 (%2.5) hasta saptandi.

Tablo 4.16. Gut Artritli Hastalardaki Tofiis Varligi, Lokalizasyonu ve Cinsiyetle

MNiskisi
Hastalardaki tofus varligi,
lokall insivet ) Kadin Erkek
OoKallzasyonu ve Cinsiye N7
Y Y n(%) n(%) P
arasindaki iiliski
Tofiis MTF Uzeri 14(11.9) 3(23) 11(10.4)
Var’ Kulak Sayvani 8(6.8) 1(7.6) 7(6.6)
Dirsek 6(5 - 6(5.7
©) 57) 0.799
El Ekstensor Yiizii 7(5.9) 2(15.3) 5(4.7)
Diger 3(2.5) - 3(2.8)
Toplam 28(23.7) 5(4.2) 23(19.4)

* Hastalarda birden ¢ok lokalizasyonda tofiis varligi saptandi

Calismamizda 13 kadin ve 105 erkek hasta tofiis varligi, lokalizasyonlarina
gore degerlendirildi. Baz1 hastalarda birden fazla lokalizasyonda tofiis oldugu
goriildii. 118 hasta lizerinde yapilan degerlendirmede; %?23.7 hastada tofiis varlig
(28 hasta) goriiliirken, bunlarin %19.4’{iniin (23 hasta) erkek ve %4.2’sinin kadin (5
hasta) oldugu goriildii. Hastalar cinsiyete gore tutulan lokalizasyonlar tizerinde
degerlendirildiginde ise; MTF {izeri tofiisii olan 14 hastanin 3 tanesinin kadin 11

tanesinin erkek oldugu, kadinlarin %23’iiniin ve erkeklerin %10.4’tinde MTF {izeri
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tofiis oldugu goriildii. Kulak sayvaninda tofiisii olan 8 hastanin 1 tanesinin kadin, 7
tanesinin erkek oldugu ve kadinlarin %7.6’s1 ile erkeklerin %6.6’sinda tofiisiin kulak
sayvani lizerinde oldugu goriildii. Dirsek {izeri toflisii olan 6 hastanin 6 tanesinin de
erkek oldugu ve erkeklerin %5.7’sinde dirsekte tofiis oldugu goriildii. El ekstensor
yeri iizeri tofiisii olan 7 hastanin 5 tanesinin erkek ve 2 tanesinin kadin oldugu
goriildii ve kadinlari %15.3°1 ile erkeklerin %4.7’sinde el ekstensor yiizii iizerinde
tofiis oldugu goriildii. Diger lokalizasyonlarda ise tofiisli olan 3 hastanin 3 tanesinin
erkek oldugu, erkeklerin %2.8’inde diger lokalizasyonlarda tofiis varligi goriilmiis
oldu.

Kadinlarin %39.1’inde ve erkeklerin %?22’sinde toflis oldugu goriiliirken,
yapilan istatististikte tofiisii olanlarda cinsiyet agisindan anlamli fark olmadig

goriildi (p=0.799).

Tablo 4.17. Gut Artritli Hastalarda Tofiis Ile Cinsiyet Arasindaki Iliski

. Toplam
Tofiis Ile Cinsiyet Kadn Erkek
. Hasta p
Arasindaki Iliski n(%) n(%)
say1s1(%)
Tofus MTF Uzeri 3(23) 11(10.4) | 14(11.9)
Var* Kulak Sayvani 1(7.6) 7(6.6) 8(6.8)
Dirsek - 6(5.7) 6(5)
El  Ekstensor
2(15.3) 5(4.7) 7(5.9) 0.287
Yiizu
Diger - 3(2.8) 3(2.5)
Tofiis Yok 8(6.8) 82 (69.4) | 90(76.2)
Toplam 13(11.02) 105(88.98) | 118(100)

*Hastalarda birden ¢ok lokalizasyonda tofiis varligi saptandi

Hastalarin %76.2°sinde tofiis bulunmazken, bunlarin %69.4’inlin erkek ve
%6.8’inin kadin oldugu goriildii. Tofiisii olmayan 90 hastanin 8’inin kadin ve
82°sinin erkek oldugu, kadmlarin %61’inde ve erkeklerin % 78’inde tofiis olmadig1
gortldii. Cinsiyet acisindan toflis degerlendirildiginde ise cinsiyet ve toflis arasinda

anlaml fark olmadig goriildii (p=0.287).
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Tablo 4.18. Gut Artritli Hastalarda Tofiis Ile Serum Urik Asit Seviyesi Arasindaki

Miski
Tofiis ile Serum Urik Asit " Serum Urik Asit
Seviyesi Arasi Iligki (mg/dL) P
Tofiisii Olanlar 27 9.36 £2.03
0.002
Tofiisii Olmayanlar 85 8.11+1.73

112 kiside serum iirik asit seviyesinin degerlendirildigi ¢alismamizda tofiisii

olan 27 hastanin ortalama serum iirik asit degeri 9.36 + 2.03 mg/dL, tofiisii olmayan

85 hastanin ortalama serum {iirik asit degeri 8.11 £ 1.73 mg/dL olarak geldi. Yapilan

analizde tofiisli olanlarda serum iirik asit seviyesinin daha yiiksek oldugu, tofiis

varlig1 ile {irik asit arasinda ¢ok 6dnemli fark oldugu goriildii (p=0.002).

4.7. Cahsmaya Alinan Gut Artritli Hastalardaki Tamida Var Olan Bulgular

118 Akut gut artritli hastanin incelendigi calismamizda; hastalarda taninin

hangi parametrelerle kondugu sorgulandi, eklem i¢i aspirasyon yapilip yapilmadigi

belirlendi.

Tablo 4.19. Gut Artritli Hastalardaki Tanida Var Olan Bulgular

Tanida Var Olan Bulgular n %
Klinik Bulgular 17 14.4
Hiperiirisemi 6 5.1
Klinik bulgu ve hiperiirisemi 86 72.9
Klinik bulgu, hiperiirisemi ve atak o 68
sirasinda hiperiirisemi goriilmesi
Klinik bulgu, hiperiirisemi, atak sirasinda
kristal goriilmesi ve interkritik donemde 1 0.8
kristal goriilmesi

Tanida sadece klinik bulgularin varligi olan 17 (%14.4) hasta, sadece

hiperiirisemisi olan 6 (%5.1) hasta, klinik bulgu ve hiperiirisemisi olan 86 (%72.9)
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hasta, klinik bulgu, hiperiirisemisi ve atak sirasinda yapilan eklem aspiratinda kristal
goriilen 8 (%6.8) hasta ile klinik bulgu, hiperiirisemi, atak ve interkritik donemde

eklem aspiratinda kristal goriilen 1 (%0.8) hasta saptandi.

4.8. Cahsmaya Ahlmnan Gut Artritli Hastalardaki ACR Kiriterlerinin
Degerlendirilmesi

118 hastaya ACR kriteri sorgulanarak, hastalarin ACR kriterlerine uygunlugu
degerlendirildi.

Tablo 4.20. Gut Artritli Hastalarin ACR Kriterlerinin Degerlendirilmesi

ACR Kiriterlerine Uygunluk n %
1.Bir veya daha fazla akut artrit atagi 113 95
2.Bir giin icinde maksimum inflamasyon gelisimi 112 94
3.Monoartrit ataklar1 115 97
4.Eklemler tizerinde kizariklik 104 88
5.Birinci MTF’de agn ve sislik 106 89
6.Birinci MTF de tek tarafli atak, asimetrik sislik 101 85
7.Tofiis (kesin/stlipheli) 27 22
8.Hiperiirisemi 86 72
9.Radyografide eklemde asimetrik sislik 12 10
10.Radyografide erezyon olmaksizin subkortikal kist 7 5.9
11.Eklem sivisinda atak sirasinda tireme olmamasi 0 0
12.Tek tarafli tarsal eklem atagi 0 0

Kriterlerden ‘‘monoartrit atagi’’ hastalarin %97’sinde (115) gortilmis, *“ bir
veya daha fazla akut artrit atagi gecirme’’ hastalarin %95’inde (113), “‘bir giinde
maksimum inflamasyon gelisimi’’ hastalarin %94’tinde (112) ve sirasiyla hastalarin
%89’unda (106) ‘birinci MTF ‘de agr ve sislik’’, %88’inde (104) ‘eritem varligi”’
, %85’inde (101) “‘birinci MTF eklemde asimetrik sislik’’, %72’sinde (86)
“‘hiperiirisemi’’, %22’sinde (27) *‘tofiis varligr’’, %5.9’unda ‘‘radyografide eklemde
asimetrik sislik’’, %10’unda (12) ‘‘radyografide erezyon olmaksizin subkortikal kist

izlenmesi’’ gorlilmiis olup ‘‘tek tarafli tarsal eklem atagi’” ve ‘‘eklem sivisinda atak
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sirasinda lireme olmamasi’’ kriterleri hastalarin higbirinde goriilmedi.

Calismaya katilan 118 hastadan 103 tanesinde ACR kriterleri 6 ve {lizerinde
oldugu goriildi. ACR kriterlerine uyum %87.2 olarak hesaplandi. ACR kriterine tam
olarak uymayan hasta sayis1 15 (%12.7) olarak bulundu.

Tablo 4.21. Gut Artritli Hastalarin ACR Kriterlerine Uygunluklari

ACR Kriterlerine Uygunluk n %
4 Kriter Varhigi 3 2.5
5 Kriter Varlig 12 10.2
6 Kriter Varligi 34 28.8
7 Kriter Varligi 49 41.5
8 Kriter Varligi 17 14.4
9 Kriter Varligi 3 25
>6 Kriter Varligi 103 87.2

Calismamizda; hastalarin 12 ACR kriterinden ortalama 6.6 + 1.02 kritere
uyum gosterdikleri goriildii. Kriterlerden 4 tanesine uyan 3 hasta (%2.5), 5 tanesine
uyan 12 hasta (%10.2), 6 tanesine uyan 34 hasta (%28.8), 7 tanesine uyan 49 hasta
(%41.5), 8 tanesine uyan 17 hasta (%14.4) ve 9 kritere uyan 3 hasta (%2.5) saptandi.

4.9. Cahismaya Alinan Gut Artritli Hastalardaki Laboratuar Parametrelerinin
Degerlendirilmesi

Hastalarin; serum iirik asit seviyesi, lokositoz varligi ve/veya hematolojik
hastaliklar agisindan kan sayimi incelemesi ile gut hastaligina eslik eden komorbid
durumlara yonelik kreatinin, glukoz, kolesterol, trigliserid, aminotransferazlar,
kalsiyum, total protein, albiimin, TSH gibi tetkikler ¢alisilarak akut atak sirasindaki

laboratuar parametreleri degerlendirildi.
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Tablo 4.22. Gut Artritli Hastalarin Laboratuar Parametrelerinin Degerlendirilmesi

n Ortalama (X +s) Medyan (25 - 75)
Urik asit 112 8.41 +1.87 -
BUN 69 33.58 + 25.78 25 (15.65 - 42.00)
Kreatinin 104 1.33+0.80 1.09 (0.92 - 1.4)
Glukoz 105 108.20 + 38.67 101 (87 - 113.5)
Total Kolesterol 48 200.40 + 47.99 -
Trigliserid 48 189.73 + 110.53 173 (108.5 - 235.50)
Aspartat aminotransferaz

87 28.18 + 15.60 26 (22 - 32)
(AST)
Alanin aminotransferaz

103 33.97 + 26.40 26 (19 - 40)

(ALT)
Total protein 50 6.93 +0.99 -
Albiimin 71 4.40 +£0.82 -
Kalsiyum 65 9.24+0.74 -
Magnezyum 20 1.11+1.16 0.82 (0.74 - 0.88)
TSH 49 2.39 +2.08 1.81 (1.03 - 3.21)
Beyaz kiire(WBC) 107 | 8490.09 + 2593.84 | 8300 (6700 - 9400)
Kirmizi kiire(RBC) 105 4,72 +£0.728 -
Trombosit(PLT) 107 265.71 + 89.66 230 (189 — 278)

Hastanemize bagvuran 118 hastanin degerlendirilmesinde; 112 kisinin serum

tirik asit seviyesinin degerlendirilebildigi analizde ortalama serum iirik asit degeri
8.41 + 1.87 mg/dL olarak saptandi. Hastalarin %88.3’{inde hiperiirisemi saptandigi
(99 hasta) goriildi. Erkeklerin %94’tinde (94 hasta), kadinlarin ise %76.9’unda (10
hasta) hiperiirisemi izlendi.

69 kiside yapilan analizde ortalama medyan BUN degeri 25 (15.65- 42.00)
mg/dL, 104 kiside yapilan analizde ortalama medyan kreatinin degeri 1.09 ( 0.92-
1.4) mg/dL olarak geldi.

105 kiside yapilan analizde ortalama medyan glukoz degeri 101 (87- 113.5)
mg/dL olarak saptandi.

48 kiside yapilan analizde ortalama kolesterol degeri 200.4 + 47.99 mg/dL
ve 48 kiside yapilan analizde ortalama medyan trigliserit degeri 173 (108.5- 235.50)
mg/dL olarak izlendi.
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87 kiside yapilan analizde ortalama medyan AST degeri 26 (22- 32) U/L ve
103 hastada yapilan analizde ortalama medyan ALT degeri 26 (19- 40) U/L olarak
geldi.

50 kiside yapilan analizde ortalama total protein degeri 6.93 + 0.99 g/dL ve
71 kiside yapilan analizde ortalama albiimin degeri 4.40 + 0.82 g/dL olarak bulundu.

65 kiside yapilan analizde ortalama kalsiyum degeri 9.24 + 0.74 mg/dL ve 20
kiside yapilan analizde ortalama medyan magnezyum degeri 0.82 (0.74- 0.88)
mmol/L olarak geldi.

49 kiside yapilan analizde ortalama medyan TSH degeri 1.81 (1.03- 3.21)
mlIU/mL olarak saptandi.

107 kiside yapilan analizde ortalama medyan WBC degeri 8300 (6700- 9400)
10*Y' 105 kiside yapilan analizde ortalama RBC degeri 4.72 + 0.728 104V ve 107
kisinin degerlendirildigi analizde ortalama medyan PLT degeri 230 (189- 278) 103"
olarak geldi.

Yapilan analizde hastalarda MSU kristali birikimine neden olan artmis serum
tirik asit seviyesi saptandi. Calismamizda gut artriti ile iliskili komorbid faktorlerle
iligkili olarak; serum BUN, Kkreatinin diizeylerinin ortalamalarinin, normal {ist
limitlerinin {izerinde oldugu goriiliirken diger laboratuar parametrelerinde anormal

parametre saptanmadi.



45

5. TARTISMA

Gut artriti toplumda giderek artan sikligi ile 6nemli bir halk sagligi
problemidir. Gut artriti; eklem veya dokularda monosodyum iirat kristallerinin
depolanmas1 ve agr1 ile karakterize akut inflamatuvar bir artrittir.  Patogenezi
bilinmesine ve etkili bir tedavisi olmasina ragmen, gut artriti tanis1 genellikle atlanir
veya ge¢ donemde konur (10,11).

Gut artritli hastalarin  farkindaligmin  arttirllmast  amagh  yaptigimiz
calismamizda 118 akut gut artritli hastanin demografik, klinik ve laboratuar
Ozellikleri degerlendirildi.

Gut artriti prevalansinin arttig1 literatlirde yapilan calismalarda gosterilmistir.
Tiirkiye’de tek gut prevalans ¢alismasi Izmir sehrinde yapilmis olup, 20 yas iizeri
2847 kisiye ulagilmis ve 11 kisiye gut tanist konmustur ve prevalans %0.38 olarak
hesaplanmustir (82).

Gut artriti ve hiperiirisemi; gelisiminde obezite ve yaglanma gibi iki 6nemli
risk faktorii igermektedir (83). Gut; erkeklerde, menopoz oncesi donemdeki kadinlara
gore daha siktir, ileri yasta sikligi her iki cinsiyette de artmaktadir. Akut gut artriti
erkeklerde 40- 60 yaslar arasinda, kadinlarda ise 60 yasindan sonra daha sik goriliir
(45).

Calismamizda; akut gut artritli hastalarda ortalama yasin 57.79 + 12.91
oldugu, hastalarin %64,6’siin yasinin 45 yas lizerinde oldugu goriildii. Hastalardaki
ilk atak yasinin ise ortalama 51.36 + 14.65 yil oldugu, kadinlarda bu oranin 63.84 +
9.06, erkeklerde ise 49.85 + 14.53 oldugu goriildii.

Hastalarin %89’unun erkek, %11’inin kadin oldugu saptandi. Calismamiza
katilan akut gut artritli kadin hastalarin ortalama yaslarmin 68.15 + 7.80, erkek
hastalarin ortalama yaslarinin ise 56.50 + 12.86 oldugu goézlendi. Kadin hastalarin
yasinin erkek hastalara oranla daha yiiksek oldugu goriildi (p< 0,001).

Wallace ve arkadaslar1 10 yilik izlem sonrasi yaptiklar1 ¢alismada gut artriti
ve hiperiirisemi prevalansinin 45 yasindan sonra arttigini, erkeklerde 18- 65 yas arasi
prevalansin kadinlara gore daha yiiksek oldugunu ancak 65 yas sonrasi her iki
cinsiyette de prevalansmin arttigim gostermislerdir (84). Oztiirk ve arkadaslar1 da
hastalik baslangi¢c yasimi kadinlarda 60.4 + 14.8 yil, erkeklerde ise 50.6 = 13.5 yil
olarak bulmuslardir (85). Zampogna G. ve arkadaslarmin Italya’da yaptiklar
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calismada da gut hastalig1 icin ortalama yas 61.9 £ 13.7 bulunmus ve erkeklerde
kadinlara gore daha fazla hasta oldugu bildirilmistir (86). Gut artriti ile yas ve
cinsiyet arasindaki iliski Puig ve arkadaslarinin 1991°de, Lally ve arkadaslarinin
1986°’da  ve Gallerani ve arkadaslarmin 1999°da yaptiklar1 ¢alismalar ile
gosterilmistir (87,88,89). Hak ve arkadaslart da genis prospektif ¢alismalarinda
menapozun gut artriti riskini arttirdigin1 gostermislerdir (90). Yas ve cinsiyetle ilgili
bulgularimizin literatiir ile uyumlu oldugu goriildii.

Literatiirde gut artriti ve hiperiirisemi gelismi igin iki 6nemli risk faktori
olarak obezite ve yas suclanmistir (83). Calismamizda hastalarin ortalama Viicut
Kitle Indeksleri 29.06 + 4.54 olarak hesaplandi ve hastalarin %34.7’sinin VKi>30
(obezite orani) oldugu goriildii. Kadmlarin ortalama VKI degeri 32.00 + 4.67,
erkeklerin ise 28.70 + 4.42 olarak saptandi. VKI kadin hastalarda erkek hastalara
gore daha yiiksek bulundu (p<0.001).

Sismanlik ve kilo artisinin gut insidansini arttiran risk faktorii oldugu, kilo
kaybmin riski azalttigi Choi ve arkadaslari tarafindan, 47.150 erkek ile 12 yillik
prospektif calismada gosterilmistir (27). Haris ve arkadaslariin Ingiltere’de
yaptiklari ¢aligmada gut hastalarinda obezite oranin1 %27.7 olarak bildirmislerdir
(91). Anneman’s ve arkadaslar1 ise Almanya’da gut hastalarinda obezite sikligini
%13.3 olarak belirlemislerdir (92) . Oztiirk ve arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismada ise
obezite sikligi %40.1 olup, kadin ve erkekler arasinda fark bulunamadigi
bildirilmigtir (85). Puig ve arkadaslarinin 1991 de yaptigi ¢alismada gut artritli
erkeklerde obezite oldugu gosterilmistir (86). Gut artriti ve obezite arasindaki iliski
bizim calismamizda da literatlir ile uyumlu bulunmustur, ancak erkeklere gore
kadmlardaki VKI artisin1 destekleyen ¢alisma bulunmamustir. Bu durum galismanin
yapildig1 toplumdaki diyet aligkanliklari ile agiklanabilir.

Insiilin rezistans1 ve Tip 2 DM ile iliskili hiperglisemi, hipertrigliseridemi,
diisik HDL seviyesi, HT, KAH ve kronik bdbrek hastaligi gibi durumlar
hipertirisemi ve gut artriti ile iligkilidir (2,93). Metabolik Sendrom, konjestif kalp
yetmezligi ve organ transplantasyonun da hiperiirisemi ve gut artriti ile iligkili
faktorler olduklari bildirilmistir (94,95,96).

Bizim calismamizda; akut gut artritli hastalarin komorbid durumlarina

yonelik yapilan incelemede; hastalarin %53.4’de hipertansiyon gut artriti ile iliskili
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en onemli komorbid durum olarak izlendi, cinsiyet ile komorbid durumlar arasinda
yapilan analizde fark olmadig goriildii.

Tomita ve arkadaslar1 3-10 yil arasinda, 60 yasin altinda, 49.413 serum {irik
asit seviyesi yiiksek Japon erkegi incelemisler ve yiiksek serum {irik asit seviyesinin
koroner arter hastaligi disindaki kalp hastaliklari, inme, bobrek yetmezligi ve
karaciger hastaligina baglh oliimleri arttirdigini gostermislerdir (97). 1977-1978 ve
1995- 1996 yillar1 arsinda Rochester’da akut gut artritli hastalarda yapilan ¢alismada
Arromdee ve arkadaslari; 1977- 1978 arasinda %5.1 hastada DM, %159.5 hastada HT,
%76.7 hastada hiperkolesterolemi, %32.1 hastada hipertrigliseridemi ve 1996- 1997
arasinda ise, %10.0 hastada DM, %68.4 hastada HT, %75.7 hastada
hiperkolesterolemi, %42.0 hastada hipertrigliseridemi ve %25.0 hastada KAH’mi
saptamiglardir (18). Ulkemizde Oztiirk MA ve arkadaslarimin 312 akut gut artritli
hasta tizerinde yaptiklar1 ¢ok merkezli ¢alismada ise; hastalarin %17.9’unda DM,
%30.1’inde  hiperlipidemi ve %53.5’inde HT saptanmistir (85). Haris ve
arkadaslarinin  yaptiklar1 c¢alismada gut artritli hastalarin  %51.6’sinda  HT,
%27.7’sinde ise DM  varhigr gorilmistir (91). Annemans ve arkadaglarmin
Almanya’da yaptiklart ¢aligmada gut hastalarindaki DM sikligi %25.9 olarak
bildirilmistir (92). Hollanda’da yapilan bir ¢alismada da kardiyovaskiiler hastalik
Oykiisii olmayan gutlu hastalarda prevalans HT i¢in %39, hiperkolesterolemi i¢in %8
ve DM i¢in %5 olarak bulunmustur (98). Literatiirde de gut ile iliskili komorbid
durumlarin oranlar1 arasinda farkliliklar olup bu durum ¢aligmalarin yapildig
toplumlarin etnik kokeni, cografi yapilarina baglanmistir. Hipertansiyonu olan
hastalarin kullandig ilaglar da hiperiirisemi ve gut artritine neden olabilir.

Serum {irik asit seviyesi ve akut gut artriti ile iliskili ¢esitli komorbid
durumlarin incelendigi ¢alismamizda; hipertrigliseridemi, hipertansiyon, renal tas
varligi ve obezite ile hiperiirisemi derecesi arasinda anlamli fark saptanmadigi
gortldii. Calismamizda sadece akut gut artritli hastalar1 inceledigimiz i¢in bu sekilde
saptanmig olabilir. Incelenen komorbid durumlarda serum {irik asit seviyesinin
normalden yiiksek saptanmasi serum {irik asit seviyesi ile komorbid faktorler
arasindaki iliskiyi desteklemektedir.

Gut artritinde ilk ataklarin gogunlukla ayak bas parmagini, daha az olarak da

ayak bilegi, topuk, diz, bilek ve parmaklari tutugu gosterilmistir (29). Calismamizda
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da hastalarin ilk atak yeri olarak; %78,8’inde metatarsofalengeal eklem, %11,9’unda
ayak bilegi ve %8,5’inda diz eklem tutulumu izlenmistir.

Arromdee ve arkadaslarmin g¢alismasinda da 1977-1978 arasinda %94.9
hastada ilk atak yerinin 1. MTF eklem oldugu, 1996-1997 arasinda ise %77.8 hastada
ilk atak yerinin 1. MTF eklem oldugu gosterilmistir (18). Zampogna G. ve
arkadaslarmin Italya’da yaptiklar1 ¢alismada da hastalarm %59.7’sinde ilk gut
ataginin 1. MTF eklemde oldugu gosterilmistir (87). Oztiirk ve arkadaslarinin
calismasinda da ilk atak yerinin 1. MTF (%78.7) eklem oldugu bildirilmis, daha
sonra sirayla ayak bilegi (%9.6) ve diz (%4.3) tutulumunun oldugu gorilmiistiir
(85). Calisgmamuz literatiir ile uyumlu bulunmustir.

Gut artritleri arasindaki siirenin degisken oldugu, 27 yila kadar uzadigi
bildirilmistir. Tlk iki atak aras1 siire ile ilgili Gutman’in serilerinde; %62 hastada ilk
yilda, %78 hastada ilk iki yilda ve %4 hastada ise 5-10 yilda yeni atak gelistigi
gosterilmistir (50).

Calismamizda ilk iki atak arasi siirenin minimum 15 giin ile maksimum 42 y1l
arasinda degistigi, %86,1 hastanin ilk iki atak arasi siiresinin 2 yildan az oldugu
goriildii. Literatiirde iki atak arasi siirenin cesitlik gosterdigi bildirilmistir (6, 92, 99,
100). Oztiirk ve arkadaslarinin yaptiklar1 ¢alismada ise ilk iki atak arasi siirenin 1-
180 ay arasinda degistigini, %93.4 hastanin ilk iki atagi iki yil i¢inde yasadiklari
go6zlendi (81). Bu agidan ¢alismamizin literatiir ile uyumlu oldugu goriild.

Gut hastaligi ayirici tanisinda kolsisine yanit veren psddogut, romatoid artrit,
FMF gibi hastaliklar vardir (12). 84 hastanin degerlendirildigi c¢alismamizda
hastalarin %45,2’sinin 1. atakta tan1 aldigi, ortalama 3. atakta tani kondugu, %14
hastaya gut artriti tanisindan énce RA tanis1 kondugu gosterilirdi.

Wolfe F ve arkadaslarimin yaptiklari ¢alismada 9108 ayaktan romatoloji
poliklinigine gelen hastalara %1.8 oraninda (164) hatali gut artriti tanis1 kondugu
goriildii (101). Poliartrikiiler kronik tofiislii gut artriti ile karigsabilen bir durum olan
RA’nm ayirict tanida gdzden kagirilmamasi gerekmektedir. Ulkemizde Kotevoglu N.
ve arkadaslarinin yaptiklari olgu sunumunda kronik tofiisli gut artriti ve RA
arasindaki farkliliklar1 dile getirilmistir (102).  Gut artriti tanis1 zor, diger
hastaliklarla karigabilecek klinik tablolarin goriilebildigi bir hastalik oldugu i¢in akut

monoartritle gelen hastalarda ayirici tanida goz 6nilinde bulundurulmalidir.
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Gut atagi; ani, siddetli bir agr1 seklinde olup, basladiktan birkac saat sonra
tutulan eklemde 1s1 artisi, koyu kirmizi renk degisikligi ve yaygin hassasiyet gelisir
(3). Calismamizda akut dénemde tutulan eklemin pasif hareketlerini engelleyecek
sekilde agrili ve eklemde balonlagsma olusturacak diizeyde sislik oldugu goriildii.
Hastalarin %87,3’linde eritem, %82.2’sinde ise podogra saptandi. VAS skoru
ortalama 79,15 + 15,14 olarak hesaplandi.

De Souza ve arkadaslar1 ile Deesomchok ve arkadaslar1 ¢alismalarinda gut
artritinin lokalizasyonlarim1 agiklamiglar ve podogranin erkeklerde ilk atakta ¢ok
yiikksek prevalansta oldugunu bildirmislerdir (103,104). Lally ve arkadaslarinin
1986°da yaptiklar1 ¢alismada podogra kadinlarda %52, erkeklerde ise %57 olarak
goriilmiistiir (88). EULAR caligma grubu ise podogranin varliginin mitkemmel bir
Klinik marker oldugunu (diizey Ib kanit), ancak eklemdeki agri, sislik ve eritemin
sensitivitesinin ise gut artriti tanis1 i¢in diisik oldugunu (diizey IIb kanit)
belirtmiglerdir (36). Calismamizda akut ataktaki hastalarda olusan podogra varlig
literatiir ile uyumlu olarak gozlendi.

Gut ve hiperiirisemi gelisiminde, piirinden zengin diyet (sakatat, deniz
tiriinleri) tiikketimi onemli risk faktorlerindendir (28,29). Calismamizda; %30.5
hastada fazla miktarda et, %6.8 hastada fazla miktarda deniz iiriinii tiikketimi oldugu
goriildi. Fazla miktarda et tiikketimi veya deniz iriinii tiiketimi ile yillik atak sayisi
arasinda anlaml fark bulunmadi (p=0.353, p=0.523).

Hyon Choi ve arkadaslar1 ¢alismalarinda; 12 yillik gézlem siiresince daha
once gut Oykiisii olmayan 47.000’den fazla erkekle yaptiklari ¢alismada, ilk gut atagi
gelisimi ile hangi tip besinlerin iliskisi oldugunu arastirmislar, diyette fazla miktarda
et ve balik tiikketimi ile gut gelisme riskinin arttig1 géstermislerdir (72). Ayrica Choi
ve arkadaglar1 yaptiklar1t NHANES calismasinda da; serum {irik asit seviyesi ile
alkolsiiz i¢ki tiiketimi arasindaki iliskiyi karsilastirmiglar; seker ve tatlandirici igeren
alkolsiiz igecek icenlerle hiperiirisemi arasinda pozitif iliski bulmuslardir (105).
Oztiirk ve arkadaslarinin yaptiklar1 calismada ise atag tetikleyen en sik etmenin iilke
genelinde %>50’sinde diyet oldugu tanimlanmis, ancak farkli cografi bolgeler
arasinda atag tetikleyen faktorlerin farklilik gosterdigini belirtmislerdir (85). Dessein
ve arkadaslar1 da; diyet sonrasi serum irik asit seviyesinin 1.7mg/dL (100

micromol/L) azaltilabilecegini ve ortalama 7.7 kilo kayb1 olan 13 erkekte gut atak
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sikiliginda azalma (ayda 2.1 ataga karsi 0.6 atak) oldugunu gostermislerdir (70).

Calismamizda bu oranlarin diisiik olmasinin nedeni; gut artriti tanist olan ve
tedavi alan, diyet konusunda bilgisi olan hastalarin degerlendirilmis olmasi olabilir.

Siklikla kullanilan loop ve tiazid diiiretikleri, diisiik doz aspirin, niasin,
siklosporin, pirazinamid, etambutol ve didanozin iirik asit itrahin1 azaltarak gut
riskini arttirirlar (92, 105). Alkol tiiketimi de uzun zamandir hiperiirisemi ve gutla
iligkilendirilmektedir (3). Calismamizda; hastalarin %28.9°’unda yiliksek miktarda
alkol tiiketimi, %18,6 hastada ditiretik kullanimi, %26,3 hastada aspirin kullanim1 ve
%44 hastada ise antihipertansif ilag kullanimi oldugu goriildii. Antihipertansif
ilaclardan en ¢ok ARB (hastalarin %44.2’sinde) grubunun kullanildig: izlendi. Alkol
tilkketimi, aspirin ve antihipertansif ila¢ kullanim ile yillik atak sayisi arasinda iliski
olmadig: gorildi.

Choi ve arkadaglarmin yaptiklar1 ¢aligmada sarap disindaki alkollii icecek
tiketen erkek hastalarda gut artriti gelisme riskinin arttigi, bu riskin en ¢ok bira
tiketimi ile oldugu gosterilmistir (107). Oztiirk ve arkadaslarmin yaptiklari
calismada ise hastalarin %15.7’sinde alkol kullanimi, %8.3’{inde ditiretik kullanimi
goriilmiis, Trakya bolgesinde %41.1 hastada alkoliin atag: tetikledigi belirtilmigtir
(85). Arromdee ve arkadaslarmin ¢alismasinda 1977-1978, 1996-1997 arasinda 20
yillik izlemde, primer gut insidans oraninda 2 kattan fazla artis oldugu, tiazid ditiretik
iligkili sekonder gut insidansinda artis gostermedigi bildirilmistir (18). Harrold ve
arkadagslarmin 2004 yilinda yaptiklari ¢caligmada kadinlarin %77’sinde ve erkeklerin
%40’inda ditiretik kullanimi goriilmiistiir (108). Yine Meijers ve arkadaslarinin
calismasinda da diiiretik kullaniminin %72 oranla kadinlarda erkeklerden fazla
oldugu goriildii (109). Calismamizda antihipertansif ila¢ kullanimi atag: tetikleyen
diger durumlardan daha sik saptanmis olup, diger calismalardan farkli sonuglar
alinmasinin nedeni; toplumlarin diyet ve alkol aligkanliklarinda cesitlilik ve cografi
bolge farkliligi ve gut artriti tanist olup, diyet konusunda bilgisi olan hastalarin
degerlendirilmesi ile agiklanabilir.

Calismamizda antihipertansif ilag kullanimimin diiiretiklerden fazla oldugu
goriilmiis, ilag kullanan hastalarda ise g¢ogunlukla ARB grubu tercih edildigi
gorilmiistiir. ARB grubundan losartanin serum iirik asit diisiiriicii etkisi literatiirde de

cesitli calismalarda gosterilmistir. Liberopoulos ve arkadaslarinin  yaptiklari
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calismada hiperlirisemi ve gutlu hipertansif hastalarda irbesartan ve losartan
karsilastirilmis, losartanin diger ARB’lere gore serum iirik asit diisiiriicii etkisi
gosterilmistir (110). Losartanin, serum tirik asit diisiirticii etkisi ve {irikoziirik etkisi
ile tiyazid grubu diiiretigi kullanan hiperiirisemik hastalarda kalp yetmezligi ve HT
icin kullaniminin 6zellikle faydali oldugunu bildiren ¢alisma Khan M ve arkadaslari
tarafindan Pakistan’da yapilmistir (111). Yine Kutzing ve arkadaglari tarafindan
yapilan c¢alismada da ditiretiklerin hiperiirisemik, losartanin ise iirikoziirik etkisinin
bulundugu gosterilmistir (112).

Toflis formasyonu hiperiirisemi derecesi ve olus siiresi ile orantilt olup
tofiisler en ¢ok 1. MTF olmak tizere her 2 dirsekte, olekranon bursalarinda, kulak
sayvaninda, parmaklarin dorsal yiiziinde yerlesirler (54). Calismamizda ise;
hastalarin %23.7’sinde tofiis saptandi, bunlarin %]11’inde 1. metatarsofalengeal
eklem {istiinde oldugu, kadinlarin %39.1’inde ve erkeklerin %22’sinde tofiis oldugu
goriiliirken, yapilan istatististikte toflisii olanlarda cinsiyet agisindan anlamli fark
olmadig gortldii (p=0.799).

EULAR c¢aligma grubu, tofiis varliginin gut tanisi i¢in 6nemli oldugunu, tofiis
aspiratlarinda MSU kristallerinin gdsterilmesi ile kesin gut artriti tanisinin miimkiin
oldugunu belirtmislerdir (36). Arromdee ve arkadaglarinin gut artritli hastalarda
yaptig1 calismada 1977-1978 yillar1 arasinda hastalarin %2.6’sinda, 1996-1997
arasinda ise hastalarin %10’unda tofiis varligi gosterilmis olup tofiis varliginin
zamanla arttig1 goriilmistiir (18). Schlesinger ise tofiislerin akut ataktan 10 y1l sonra
olustugunu, tofiislerin her yerde olabilecegini, en sik lokalize oldugu yerin ise el
parmaklarinda, ayak ve olekranon bursa oldugunu bildirmislerdir (106). Oztiirk ve
arkadaslar1 da calismalarinda, erkeklerde %14.8 ve kadinlarda ise %7.3 oraninda
toflis bulundugunu bildirmislerdir (85). Literatiirde ¢esitli caligmalarda tofiis varlig
kadin ve erkeklerde farkli olarak bulunmustur (86, 103, 110, 113). Tofiis genellikle
erkeklerde kadinlara gore iki kattan daha fazla goriilmekte olup istatistiksel olarak
anlamli  sonuglar elde edilemedigi igin ¢alismalarda farklilik oldugu
diistiniilmektedir.

Toflisli olanlarda serum iirik asit seviyesinin arttig1, tofiis varlig1 ile serum
irik asit seviyesi arasinda ¢ok Onemli diizeyde iliski oldugu goriildii (p=0.002).

Nakayama ve arkadaslarinin ¢aligmasinda da tofiis formasyonunun hiperiirisemi
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derecesi ve olus siiresi ile orantili oldugu gosterilmistir (52). Calismamiz bu agidan
da literatiir ile uyumlu bulunmustur.

Gut artritinin kesin tanisi1 sinoviyal sivida tipik hiicre i¢i igne seklinde iirat
kristallerinin gosterilmesi ile konulur (114). Calismamizda; hastalarin %72,9’una
klinik bulgu ve hiperiirisemisi varligina gore gut tanist kondugu, %14,4’iine sadece
klinik bulgularin varligi ile tan1 kondugu ve %6,8’ine klinik bulgu, hiperiirisemisi ve
atak sirasinda yapilan eklem aspiratinda kristal goriilmesi ile tan1 kondugu, hastalarin
%92.4’linde eklem aspirasyonu yapilmadan tan1 kondugu gorildii.

Birinci metotarsofalengeal ekleme artrosentez yapilmast zordur ayrica
polarize 151k mikroskobunun her yerde bulunmamasi nedeniyle nedeniyle gut tanisi
icin gesitli tan1 kriterleri gelistirilmistir (Roma kriterleri, New York Kriterleri, ACR
kriterleri ve EULAR). Hence; tani igin genel pratikte, oykii, klinik semptomlar,
hiperiirisemi varlif1 ve tedaviye cevabin degerlendirilebilecegini belirtmistir (46).
Janssens ve arkadaslarinin Hollanda’da yaptiklar1 ¢aligmada ise; birinci basamakta
eklem sivi analizi olmadan dogru gut artriti tanis1 igin 7 degisken (erkek cinsiyet,
eklemde kizariklik, 1. MTF eklem katilimi, serum {irik asit seviyesinin >5.8mg/dL,
HT veya en az bir kardiyovaskiiler hastalik, bir giin i¢inde gelismesi, Onceki artrit
ataklar1) puanlanmis, puanlara gore skorlar hesaplanarak gut artriti tespit edilme
olasilii- prevalansi hesaplanmistir (115). Oztiirk ve arkadaslar1 da calismalarinda
hastalarin 2/3’iinde kristal inceleme yapilmaksizin, klinik bulgular ve hiperiirisemi
varhg ile tam kondugunu gostermislerdir (85). Italya’da Zampogna ve
arkadaglarinin c¢alismasinda da gut artriti tanisinin zor oldugu ve tanmin siklikla
birinct MTF eklemi tutan akut aralikli monoartrit ataklarinin goézlenmesi,
hiperiirisemi ve kolsisine cevaba gore konuldugunu sdylemislerdir (86). Calismamiz
bu agidan da literatiir ile uyumu olarak bulunmustur.

Amerika Romatizma Dernegi (ACR) 1977°de primer gut akut artriti tam
kriterlerini gelistirmistir (8). Gut artriti tanist i¢in 12 Kkriterden 6 tanesinin varligi
gereklidir. Bu kriterlerler hastalarimiz {izerinde degerlendirildi. Hastalarim ACR
kriterlerinden ortalama 6.6 + 1.02 tanesine uyum gosterdikleri, hastalarin %97’sinde
monoartrit atagi oldugu, %95’inde bir veya daha fazla akut artrit atagi gecirme
Oykiisii oldugu, %94’iinde bir giinde maksimum inflamasyon gelisimi oldugu

goriildii. Hastalarimizin % 87°sinde ACR kriterlerine uyum sagladigi goriildi.
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Literatiirde bir¢ok calismada kullanilan ACR kriterlerinin duyarliligi %85 ve
ozgilligli  %93’tir. ACR  kriterlerine  uyum Zampogna ve arkadaslarinin
caligmasinda %58.3 olarak saptanmistir (88). Malik ve arkadaslar1 da ¢alismalarinda
ACR kriterine uyumu %66 olarak bildirmislerdir (116).

Gut artriti prevalansi artan serum {irat konsantrasyonu ile uyumlu olarak
arttig1 gorilmiistiir (20). Gut artriti tanisi i¢in de 6nemli bir laboratuar belirteg olan
serum lirik asit diizeyi ¢alismamizda 112 kiside degerlendirilmistir. Yapilan analizde
ortalama serum {irik asit degeri 8.41+1.87mg/dL olarak gelmis olup normal limitlerin
tizerinde oldugu goriilmistiir. Campion ve arkadaslar1 ¢alismalarinda serum {irik asit
diizeyinde arttiginda gut insidansinda artis oldugunu gostermislerdir (22).
Calismamizda literatiir ile uygun olarak gutlu hastalardaki hiperiirisemi varlig
gosterilmistir.

DM’li hastalarda %0,1 ile %9’u arasinda gut artriti goriiliildiigi bildirilmistir
(23). Calismamizda hastalarin %15’inin (18 hasta) DM’inin oldugu, 105 hastaya
yapilan analizde ortalama medyan glukoz degeri 101 (87-113.5) mg/dL, normal
limitler icinde saptanmistir. Hipergliseminin hiperiirisemiye, hiperiirisemin de
hiperglisemiye yol agtigini bildiren yaymnlar vardir (117). Mikulis ve arkadaslar ile
Rott ve arkadaslar1 da ¢aligsmalarinda insiilin direnci, Tip 2 DM ve hiperglisemi ile
gut ve hiperiirisemi arasindaki iligkiyi gdstermislerdir (2,93). Hastalarimizda kan
glukoz degeri ortalamasinin normal degerlerde olmasi, ileride hipergliseminin
gelismeyecegini disiindiirmemelidir. Gut artriti i¢in 6nemli komorbid durumlardan
biri olan DM’in, hastalara gut artriti tanis1 kondugu dénemde ve daha sonraki
takiplerinde, kolay ve ucuz bir laboratuar testi olan kan glukoz seviyesi 6l¢iimii ile
degerlendirilmesi Onerilir.

Hipertrigliseridemi gut hastalariin  %75-80’de rapor edilmistir (24).
Calismamizda hastalarin %23’iinde (28 hasta) hipertrigliseridemi saptanmis ve 48
kiside yapilan analizde ortalama kolesterol degeri 200.4 + 47.99 mg/dL ve 48 kiside
yapilan analizde ortalama medyan trigliserit degeri 173 (108.5-235.50) mg/dL,
olarak bulunmustur. Janssens ve arkadaslart gutlu hastalarda hiperkolesterolemi
prevalansini %8 olarak bildirmislerdir (98). Ateroskleroz ve kardiyovaskiiler
hastaliklara zemin hazirlayan hiperlipideminin gutlu hastalarda erken tani alip, takibi

Onemlidir.
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Urat nefropatisi, irik asit nefropatisi ve nefrolitiyazis gibi bobrek
hastaliklarinin gut artritinden sonra en sik rastlanan hipertirisemi komplikasyonlari
oldugu bildirilmistir (3). Calismamizda 69 kiside yapilan analizde ortalama medyan
BUN degeri 25 (15.65-42.00) mg/dL, 104 kiside yapilan analizde ortalama medyan
kreatinin degeri 1.09 (0.92-1.4) mg/dL olarak Olciilmiistiir. Iseki ve arkadaslar
saglikli toplumlarda serum iirik asit seviyesi yiiksek olanlarda daha fazla KBY
gelistigini gostermislerdir (118). Puig ve Lally’in ¢alismalarinda da gut hastalarinda
bobrek yetersizligi goriildigl gosterilmistir (87,88). Hiperiiriseminin etiyolojisinde
onemli rol oynadigi, gut hastalig1 ve bobrek yetmezligi ile sonuglanabilecegi i¢in, gut

artriti diisiiniilen hastalarda degerlendirilmelidir.
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6. SONUC VE ONERILER

1- Calismamizda 118 akut gut artriti tanisi olan hastanin demografik, klinik
ve laboratuar 6zellikleri degerlendirilmistir.

2- Hastalarin yas dagilimlar1 degerlendirildiginde yas araligi 23-83 olup,
ortalama yasin 57.79 oldugu goriildii.

3- Hastalarin 105’inin  (%89) erkek, 13’iniin (%11) kadin oldugu,
erkeklerde kadinlara gore 8 kat fazla oldugu goriildii.

4-  Ortalama viicut kitle indeksleri 29.06 + 4.54 olarak hesaplanan hastalarin
%34.7’si obezdi.

5-  Gutla iligkili en 6nemli komorbid durumun (%53.4) hipertansiyon oldugu
goriildii.

6- Hastalardaki ilk atagin (%78.8) metatarsofalengeal eklemde gergeklestigi
teshit edildi.

7- Olgulara en sik eslik eden hastalik hipertansiyon olup, sirasiyla DM,
kardiyovaskiiler hastaliklar ve obezitenin takip eden diger sik hastaliklar oldugu
goriildii.

8- Ilk iki atak arasi siirenin minimum 15 giin ile maksimum 42 y1l arasinda
degistigi, %86.1 hastanin ilk iki atak arasi siiresinin 2 yildan az oldugu goriildii.

9- Hastalarin %45.2 sinin 1. atakta tam1 aldigi, ortalama 3. atakta tam
aldiklar1 ve %14 hastaya gut tanisindan 6nce RA tanis1 kondugu 6grenildi.

10- Atak kliniginin ¢ok siddetli oldugu, akut déonemde tutulan eklemin pasif
hareketlerini engelleyecek sekilde agrili ve eklemde balonlagma olusturacak diizeyde
sislik oldugu goriildii. Hastalarin %87.3’iinde eritem, %82.2’sinde ise podogra
saptandi. Ortalama VAS skoru 79.15 + 15.14 olarak hesaplandi.

11- Gut artritini tetikleyen faktorlerden biri olan yiiksek miktarda et
tiketiminin %30,5 hastada, yiiksek miktarda deniz {riinii tiiketiminin ise %6.8
hastada oldugu goriildi. Fazla et tiikketimi veya deniz Uriinii tiiketimi ile yillik atak
sayist arasinda anlamli fark bulunmadi (p=0.353, p=0.523).

12- Gutu tetikleyen durumlardan alkol ve ila¢ kullanimi sorgulandiginda;
hastalarin %28.9°unda yiiksek miktarda (>10gr/giin) alkol tiikketimi, %18.6 hastada

diiiretik  kullanimi, %26.3 hastada aspirin kullanimi ve %44 hastada ise
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antihipertansif ila¢ kullanimi oldugu goriildii. Antihipertansif ilaglardan en ¢ok ARB
(hastalarin %44.2’sinde) grubunun kullanildigi izlendi. Alkol tiiketimi, aspirin ve
antihipertansif ila¢ kullanimui ile yillik atak sayisi arasinda iliski olmadigi goriildii.

13- Calismaya katilan hastalarin %23.7’sinde tofiis saptandi, bunlarin
%11’inde 1. metatarsofalenfeal eklem {istlinde oldugu, kadinlarin %39.1’inde ve
erkeklerin %22’sinde toflis oldugu ve serum iirik asit seviyesi ile toflis varligi
arasinda istatistiksel a¢idan ¢ok anlamli faklilik oldugu goriildi (p=0.002).

14- Gut artriti tanisinin, hastalarin %72.9’una klinik bulgu ve hiperiirisemisi
varligia gore konuldugu, %14,4’line sadece klinik bulgularin varlig: ile konuldugu,
%6.8’ine klinik bulgu, hiperiirisemisi ve atak sirasinda yapilan eklem aspiratinda
kristal goriilmesi ile konuldugu ve hastalarin %92.4’linde eklem aspirasyonu
yapilmadan tan1 konuldugu goriildii.

15- Calismamizda ACR kriterlerinden ortalama 6.6 = 1.02 tanesine uyum
gosterdigi, hastalarin %97’sinde monoartrit atagi oldugu ve ACR kriterlerine
uyumun %87 oldugu bulundu.

16- Laboratuar parametrelerinden ortalama serum iirik asit degerinin (8.41+
1.87 mg/dL) yiiksek oldugu, hastalarin %88.3’liniin (99 hasta) hiperiirisemisinin
oldugu goriildi.

17- Gut i¢in 6nemli komorbid durumlardan biri olan DM’in, ateroskleroz ve
kardiyovaskiiler hastaliklara zemin hazirlayan hiperlipideminin ve gutla iligkili en
onemli komplikasyon olan bobrek yetmezligi acisindan, gut diisiiniilen hastalarda
komorbid durumlarla iliskili degerlendirme yapilmasi onerilir.

18- Atak sirasindaki lokositoz varligt ve/veya hematolojik hastaliklarin
degerlendirilmesi amagli tam kan sayimi ve gut hipotiroidi birlikteligi agisindan kan
TSH diizeyi ve eger yapilabilirse 24 saatlik idrarda {irik asit miktarinin ¢aligilmasi
onertilir.

19- Gut artriti tanisi alan hastalarda komorbid durumlarin ve gut artriti ile
iligkili hastaliklarin, gut artritini tetikleyen durumlarin belirlenmesi ve erken

donemde tedavilerinin baslanmasi onerilir.
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