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Summary
Treatment of gout
Just as in the case of other diseases, in gout the primary and/or secondary prophylaxis
may be suggested as well as the treatment of the disease in its acute phase and the basic one. The
fact to be mentioned is that no other rheumatic disease has a better adjusted and perfect treatment
than gout. Thus, the practical objectives in treating a case of gout are: the rapid suppression of an
acute attack, dissipation of tophaceous deposits, etc.

Rezumat

Ca si in cadrul altor afectiuni, si in cel al gutei, se poate vorbi de o profilaxie primara sau
secundara, despre tratamentul fazei acute al bolii si de cel de fond. Este demn de mentionat
faptul ca nici o alta boala reumatica nu are un tratament medicamentos atat de bine pus la punct
precum guta. Asadar, In fata unui caz de gutd obiectivele practice ale tratamentului sunt:
suprimarea prompta a atacului acut; profilaxia urmatoarelor atacuri; dizolvarea depozitelor
tofacee s.a

1. Tratamentul profilactic

a. Profilaxia primara a gutei vine in discutie incazul constatdrii unor hiperuricemii
asimptomatice. Problema tratarii acestora presupuneevaluarea riscului de imbolnavire in cazul
dat, care tine de factorii genetici si de valorile hiperuricemiei. Aceastd chestiune poate avea
corespondent in cea privind tratamentul hipercolesterolemiei Tnainte ca aceasta sa fi determinat
boala arteriala. Tratamentul medicamentos cronic in aceste circumstante presupune expunerea la
riscul de efecte adverse. Hotararea privind instituirea lui la hiperuricemicii asimptomatici va fi
luata doar la cei cu risc crescut de imbolnavire.
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Tratamentul dietetic. Dieta complet lipsitd de purine, greu acceptatd de cei mai multi
bolnavi, reduce uricemia cu doar 1-1,2 mg/dl. Recomandarile dietetice trebuie sa se refere la
aportul redus de purine in ~ alimentatie. Traditional acesta priveste consumul de came, in
special de vanat si de viscere, dar nu trebuie omis faptul ca ciocolata, cacao si anumite specii de
pesti reprezintd o sursa importantd de purine alimentare. Consumul de bauturi alcoolice trebuie
descurajat ferm.

e Alimente foarte bogate in purine (150-1000 mg/100 g): drojdie (570-990), momite

(vitel) (496), icre de hering (484), extracte de carne (236-256), herring (172), barbun (168),
midi (154).

e Alimente bogate in purine (75-150 mg/100 g): bacon (slanind), ficat, rinichi, curcan,
gasca, fazan, potarniche, porumbel, pulpa de berbec, vitel, vanat (cerb, caprioard), moluste,
cod, macrou, somon, pastrav, ansoa (anchiois).

e Alimente cu continut mediu de purine (15-75 mg/100 g): porc, vita, pui, sunca,
iepure, cotlet de oaie, limba, creier, maruntaie, bulion de carne, pateu de ficat, creveti, crabi,
homari, tipari, biban, platica, icre, stridii, ciuperci, spanac, fasole, mazare, linte, sparanghel.

e Alimente sdrace in purine sau fard purine (0-15 mg/100 g): bauturi (cafea, ceai,
cacao, sucuri), unt §i grasimi, paine, cereale, fainoase, oua, lapte si produse lactate, inclusiv
branzeturi, fructe vegetale (altele decat cele mentionate), nuci si alune, zahar si dulciuri.

b. Profilaxia secundari. Se referd la prevenirea unor atacuri urmdtoare dupd ce
diagnosticul de gutd a fost declarat. Asa cum am mentionat, ea va fi aplicatd in urma unei
analize judicioase, care va lua n consideratie valorile uricemiei si bolile de baza; in principiu,
profilaxia secundara nu se face dupa primul atac de guta.

2. Tratamentul atacului de guta

Tratamentul atacului de gutd are ca obiectiv intreruperea lantului de fenomene care
determina inflamatia, implicit a durerii si impotentei functionale. Activitatea pacientului trebuie
limitata, articulatia sau articulatiile suferinde fiind puse in repaus; se fac aplicatii locale reci,
eventual cu gheata; efectul favorabil al acestora este logic si are dovezi aduse de un studiu recent
efectuat pe 19 pacienti (Schlessinger et al.,2002).

Activitatea pacientului trebuie limitata, articulatia sau articulatiile suferir ;e fiind puse in
repaus; se fac aplicatii locale reci, eventual cu gheata; efect, favorabil al acestora este logic si are
dovezi aduse de un studiu recent efect, a pe 19 pacienti (Schlessinger et al.,2002).

Terapia medicamentoasa trebuie inceputa cat mai repede posibil; aceasta atitudine creeaza
premisele scurtarii duratei atacului acut.

Colchicina

Doza initiala este de 1 mg, apoi se administreaza din 2 in 2 ore 0,5 mg pand la obtinerea
efectului, fara a se depasi doza de 4 mg / 24 h. Doza poate fi de 1 mg la 4 ore si poate fi adaptata
in functie de toleranta individuald. Adaptarea dozei trebuie facuta in special din cauza unor
efecte adverse digestive marcate (diaree, greturi, varsaturi). Daca in prima zi doza totala este de
3-4 mg ulterior aceasta poate fi scdzuta. in trecut se recomandau chiar doze de pana la 6 mg/24 h
(Mangini, 1979; Campano-German si Holmes, 1986). in Europa se utilizeaza doar administrarea
orald; In S.U.A. calea intravenoasd este folositd pentru obtinerea unui efect mai prompt si
evitarea efectului iritativ digestiv. Se administreazd 1-2 mg i.v. lent ca dozad initiald, cu
posibilitatea de repetare. Desi doar in foarte rare cazuri, colchicina i.v. este marcata de efecte
(Roberts et al., 1987), a insuficientei renale, a necrozei hepatice si convulsiilor (Fam, 2002). Pe
masurd ce efectul terapeutic se instaleaza, doza de colchicina se reduce treptat pana la 1 mg/24 h;
aceastd dozd este mentfinutd pentru cateva zile pana la stingerea completd a procesului
inflamator, sau este continuatd in scop profilactic daca la pacientul in cauza exista tendintd la
recurente frecvente a atacurilor gutoase. Chiar si dacad nu se intampla asa, colchicina in doze mici
este recomandata si pentru prevenirea atacurilor de guta la persoanele la care s-a instituit terapia
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hipouricemiantd (uricofrenatoare sau uricozurice), avand in vedere cd variatiile bruste ale
uricemiei Tn ambele sensuri, (atat cresteri, cat si scaderi) pot precipita inflamatia acuta.

Efectul colchicinei asupra atacului de guta este spectacular, el putandu-se instala n ore.
Alteori sunt necesare 2-3 zile pentru disparitia inflamatiei acute. Mecanismul de actiune rezida in
principal in faptul ca alcaloidul blocheaza indirect fagocitoza cristalelor de urat monosodic de
catre polimorfonucieare prin diminuarea mobilitafii lor in urma afectarii microtubulilor din
citoskeleton (Phelps, 1966; Mikulikova si Trnavsky, 1980; Malawista si Bodel, 1986).

In conditiile respectirii dozei maxime zilnice de 4 mg medicamentul este destul de bine
tolerat. Este recomandabil, totusi, ca in prima zi doza sd fie doar de 3 mg, putand fi crescutd in
cea de a doua dupa ce se cunoaste starea functionala hepatica si renala.

Efectul advers cel mai obisnuit pe termen scurt este diareea determinatd de iritatia
intestinald; ea survine la 12-48 de ore de la initierea terapiei, cand - de regula - sunt prezente si
efectele terapeutice. Continutul de pudrd de opiu si de fenobarbital din Colchimax poate
determina un anumit grad de somnolenta la unii bolnavi.

Antiinflamatoarele nesteroidiene (AINS)

AINS reprezintd o alternativa valabild pentru tratamentul atacului de guta, desi nu sunt atat
de specifice pentru aceastd boald. Ele sunt preferate de unii autori in fata colchicinei (Cohen si
Emmerson, 1994). Recurgerea la AINS se poate face in lipsa raspunsului la colchicind sau din
cauza tolerantei lor, in general, mai bune. Lipsa efectului colchicinei se poate constata mai ales
daca initierea adminsitrarii ei s-a facut cu intarziere. Pe de alta parte, multi pacienti preferd AINS
din cauza simptomelor digestive greu de tolerat cauzate de colchicind. Se recomanda ca
instituirea curei de AINS si se faci, de asemenea, cit mai timpuriu in timpul crizei de guta. in
principiu, se prescriu dozajele recomandate pentru fiecare substantd pe durata inflamatiei acute
apoi medicamentul poate fi abandonat. Utiizarea AINS este si ea limitatd de riscul reactilor
adverse, in primul rand al celor digestive: gastrita acutd (eventual hemoragica), ulcerul gastric si
duodenal. Prezenta acestora in antecedentele bolnavilor contraindicd prescrierea AINS
neselective.

Clasificarea AINS dupa selectivitatea catre COX

Selectivitatea marcata catre COX-1 Acid acetilsalicilic
Indometacin
Ketoprofen
Piroxicam
Selectivitatea moderata catre COX-1 Diclofenac
Ibuprofen
Naproxen
Inhibitie aproximativ echivalentd catre COX-1 si COX-2 Lornoxicam
Selectivitatea moderata catre COX-2 Etodolac
Meloxicam
Nimesulid
Selectivitatea marcata catre COX-2 Celecoxib
Rofecoxib
Indometacina — 100-150 mg/24ore
Diclofenac 150 mg/24ore
Nimesulid 200 mg/24ore
Piroxicam 40 mg/24ore
Meloxicam 15 mg/24ore
Tenoxicam 20 mg/24ore
Lornoxicam 16 mg/24ore
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Corticosteroizii

Corticosteroizii pot reprezenta o alternativa pentru terapia atacului de guta. Prednisonul
se poate utiliza In doza de atac de 40-60 mg in intentia unei cure scurte. Mai recent se utilizeaza
doar 20-30 mg prednison, in special la cei cu contraindicatii la colchicina sau AINS (Groff et al.,
1990). Desi rezultatele sunt bune, nu rareori la Intreruprea corticoterapiei se asista la o recidiva a
atacului. 1n aceste conditii unii bolnavi reiau din proprie initiativa tratamentul, existand pericolul
unei corticoterapii de durata, care are efecte nefaste la gutosi (Kuntz,1995).

1. Afectata 1-2 articulatii — se recomandd administrarea i/articulard

¢ Triamcinolon — 40 mg in articulatii mari, 5-20 mg in articulatii mici

e Betametazone — 1,5-6 mg

N.B.! Pe parcursul un an maximal se permite 2-3 injectii i/articular in aceeasi articulatie.

2. Afectdri multiple articulare — se recomanddi administrare sistemica:

e Prednizolona — 40-60 mg per os in 1 zi, dupa care treptat de scazut doza pana la
anularea preparatului

¢ Triamcinolon — 60 mg /m

e Metilprednizolon — 50-150mg i/v

Dupa necesitatea de repetat peste 24 ore.

Gorticoterapia, desi la fel de eficace ca celelalte tratamente, ramane formal contraindicata
in atacul acut de guta, reprezentand deci o terapie de rezerva pentru cazurile cu asociatii morbide
multiple sau cu contraindicatii la alte medicamente (Wise si Agudelo, 1998).

Tratamentul hipouricemiant

Medicatia menitd sa scada uricemia poate fi consideratd ca ,terapie de fond” in cazul
gutei. Acidul uric aflat in exces In organismul uman nu poate fi eliminat pe cale metabolica,
intrucét tesuturile nu contin uricaza; ca atare, el expune la pericolul de guta, de complicatii renale
sau la nivelul altor organe.

Principii generale de tratament cu preparate care reduc hiperuricemia:

1. Se administreazd timp indelungat (cu anii). Sant posibile pauze scurte (cate 2-4
saptamani) in perioadele cu nivel normal de acid uric in sdnge si urina.

2. Este necesar de a lua 1n consideratie tipul de dereglare a metabolismului purinic
(metabolic, renal, mixt). Daca tipul nu este stabilit — se recomanda aplicarea uricoinhibitoarelor,
dar nu uricozuricele.

3. Este necesar de a mentine diureza in 24 ore de circa 2 1 (consumarea a 2,5 1 de lichid
pe zi), se vor indica preparate care maresc pH-ul urinei (hidrocarbonat de natriu, uralit, magurlit,
soluran)

4. Este indicat in primele zile de tratament de a efectua profilaxia crizelor articulare cu
Colhicina (1mg/24 ore) sau AINS.

5. Pacientilor cu guta hiperexcretorie este necesar de a indica preparate uricozurice, iar
in hiperproducerea acidului uric — antagonisti de sinteza a purinelor.

6. La persoanele cu excretie normala a acidului uric guta poate sd se dezvolte in
rezultatul asocierii hiperproductiei si a hipoexcretiei uratilor.

7. In aceste cazuri sint recomandate preparatele uricozurice, daci excretia diurni a
acidului uric este mai micd de 450 mg (2,7 mmol), si a inhibitoarelor, daca excretia este de 450
mg (2,7 mmol) si mai mult.

Medicamente hipouricemiante
e Uricodepresive — preparate inhibitorii sintezei. Reduc sinteza acidului uric prin
inhibarea xantinoxidazei.
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o Allopurinol
o Febuxostat
e Uricozurice — maresc excretia acidului uric prin reducerea reabsorbtiei uratilor si
cresterea secretiei lor in rinichi.
o Probenecid
Sulfinpyrazona
Benziodarona
Benzbromarona
Fenofibratul
o Losartan
e Uricolitice — uratoxidaza — sub influentd uratoxidazei In organizmul uman se atesta
degradarea acidului uric.
e Uricaza
e Rasburicaza

o O O O

Eficacitatea terapiei hipouricemiante se stabileste prin:
Normalizarea nivelului acidului uric in ser
Descresterea frecventei acceselor acute de guta
Atenuarea recidivelor acceselor renale

Stoparea progresarii insuficientei renale

Micsorarea sau disparifia tofusurilor

SNE D=

3. Prevenirea recurentei atacurilor de guta

Terapia hipouricemiantd in sine vizeaza, implicit, pe 1langad scaderea producerii de acid
uric si a depozitelor acestuia din organism, prevenirea si reducerea frecventei atacurilor de
gutd. Exista o multitudine da factori implicati in declansarea atacurilor de gutd: suprasolicitarea
fizica, traumatismele fizice minore sau majore (inclusiv interventiile chirurgicale), infectiile
acute, hemoragiile masive, diverse medicamente, traumele psihice si chiar tulburarile
emotionale. Alimentatia bogatd combinatd cu ingestia de bauturi alcoolice, grasimile in exces
sau, din contra postul, pot cauza atacul de gutd (Yu, 1982). Totusi, intr-un studiu retrospectiv
efectuat pe multi pacienfi reiese ca 66% ale pacientilor nu pot identifica vreo cauza
declansatoare a primului lor atac de guta, iar 24% nu au putut incrimina vreun factor pentru cel
de al doilea.

O serie de factori dintre cei enumerati mai sus pot fi insd controlati, eliminafi sau
atenuati. Un regim alimentar echilibrat, fara excese in nici un sens, evitarea bauturilor alcoolice
si menfinerea unei stari ponderale normale ar reprezenta un deziderat realizabil la ora actuala;
din pacate 1nsa, stilul de viata al oamenilor este destul de greu de influentat. Se poate evita sau
limita uzul unor medicamente (e.g.: tuberculostatice, diuretice, s.a.), se pot evita eforturile
excesive, iar Tnaintea interventiilor chirurgicale se poate face profilaxia cu coichicina, la cei
cunoscuti ca avand hiperuricemie si guta.

Instituirea tratamentului profilactic cu coichicindi sau AINS la debutul terapiei
hipouricemiante si menginerea lui este logic necesard pana la obtinerea normouricemiei stabile
(Dornum si Ryan, 2000). Aceasta atitudine este utild, avand in vedere faptul cd multi bolnavi
pot prezenta la inceputul terapiei, in special in primele luni, atacuri chiar mai frecvente de guta.
In plus, avand 1n vedere cd multi bolnavi nu recunosc vreun factor declansator, iar cei care
prezinta inca depozite tofacee In preajma articulatiilor vor avea ,,sursa” pentru noi atacuri
acute, pericolul de noi atacuri poate persista chiar ani de zile, in ciuda unor masuri adecvate
privind modul de viata.
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