Guta — maladie veche cu
Imagini NOI

SECTIA ARTROLOGIE




Guta

» Este o artropatie inflamatorie cauzata de depunerea cristalelor de urat monosodic (acid uric)
in articulatii si tesuturi, pe fondul unei hiperuricemii persistente determinate de tulburari ale
metabolismului purinic

» Cresterea valorilor acidului uric in sdnge este determinata de existenta unui dezechilibru
innascut sau dobdndit intre producerea si excretia acidului uric.

»Valori normale ale acidului uric in sange:
> @) -0,18-0,36 mmol/l (180-360 pmol/l);
»|J) -0,27-0,48 mmol/l (270-480 pumol/l)




Epidemiologie

**Varsta incidentei

* Tn Republica Moldova

maxime
3 _ _ -la 2,5 % din populatie se intalneste hiperuricemie
Barbati: 40-50 ani asimptomatics
Femei: peste 60 ani - morbiditatea variaza de la 0,3 pana la 2,1%.
<»*Raportul birbati:femei * Numai 10% dintre subiectii cu hiperuricemie vor
2.7-1 dezvolta guta

. * Predispozitia familiara decelabila in 30% din cazuri
“*Prevalenta

Barbati: 5-28

Femei: 1-6
**Incidenta anuala

Barbati: 1-3

Femei: 0,2



Patogenia

3 faze:

1. Hiperuricemia si acumularea de urati in organism;

2. Depunerea uratilor in tesuturi; Swollen and Masses of uric
inflamed joint acid (tophi)

3. Artrita gutoasa acuta

Uric acid
crystals




Cauzele hiperuricemiel

Categorie Mecanism Exemple / Detalii
- A Productie : . : -

1. Congenitala . - Defecte enzimatice la nivel tubular- Deficit de HGPRT (Lesch-Nyhan)
. excesiva / . o . . :
(Guta primara) . . .. |- PRPP sintetaza activa- Deficit glucozo-6-fosfataza (boala von Gierke)

V Excretie scazuta
2. Dobandita . - Tumori maligne, afectiuni mieloproliferative - Chimioterapie, iradiere -
. A Productie . . . . : . o
(Guta . Anemii hemolitice / pernicioase — Policitemie - Psoriazis sever - Artrita
. excesiva - o
secundara) reumatoida - Sarcoidoza

- Boala cronica de rinichi - Hipertensiune arteriala - Obezitate, dislipidemii,
V Excretie ™ trigliceride - Hipotiroidism, hiperparatiroidism, diabet zaharat -
ineficienta Medicamente (diuretice, ciclosporina, aspirina in doza mica) -
Deshidratare, acidoza metabolica




Factori provocatori ai hiperuricemiei

1. Alimentatie cu exces de
purine (drojdie, produsele de
mare, carne, inclusiv de
pasare);

2. Abuz de alcool (in special
berea si bauturile alcoolice
tari);

3. Medicamente (diuretice
tiazidice, aspirina in doze mici,
Warfarin, vitamina B12,
citostatice, acid nicotinic);

------

considerabile;

5. Stari patologice, asociate cu
acidoza sau hipercalcemie;

6. Supraracirea organismului;

7. Infectii acute;

8. Traume, stres;

9. Pierdere ponderala rapida
- la hipoalbuminemie;

10. Deshidratare la expunerea
la t° Tnalte




Tabloul clinic

n evolutia gutei se disting 4 stadii:

1. Hiperuricemia asimptomatica.
2. Artrita acuta gutoasa.
3. Guta intercritica. Atac b

4. Guta cronica tofacee. omatica acut intercritica avansata

Inflamatie acuta in
articulatii cauzate de
cristale de urati

2 3 4

Hiperuricemie necontrolata

Intervalele intre Complicatiile de
atacurile de guta durata ale gutei




Faza | — Hiperuricemia asimptomatica

- Hiperuricemia, fara manifestari clinice si fara depuneri ale cristalelor in
tesuturi.

- Persista timp indelungat.

-La unele persoane cu hiperuricemie nu se dezvolta guta sau aceasta se dezvolta
destul de rar

-Faza se incheie cu aparitia primului atac acut de guta sau o alta manifestare a
depunerii de cristale (colica renala)

-Tendinta de aparitie a atacului de guta sau a litiazei reno-ureterale creste odata
cu valorile uricemiei, pentru litiaza si cu valorile uricozuriei.



Faza Il — Atacul de guta:

- Artrita acuta extrem de dureroasa, adesea initial monoarticulara — MTF | — |a cronicizare devine
poliarticulara

- Apare brusc, adesea noaptea

-Intensitatea durerii creste brusc, ajungand la apogeu in cateva ore in paralel cu aparitia tumefactiei si
coloratiei rosii-violacee la nivelul articulatiei. Edemul si eritemul se extind si la tesuturile invecinate

- Zona prezinta hiperestezie, pacientul neputand suporta atingerea lenjeriei de pat.

- Simptome generale slab exprimate, insa se poate asocia febra si starea generala de rau
- Durata — zile; este autolimitata

- Este urmata de un interval lipsit de orice simptom

-Poate aparea si la scaderea brusca a acidului uric din sange



Fctorii declansatori ai atacului de guta:

- Traumatisme locale, exercitii fizice in exces

- Aportul de alcool, excese alimentare bogate in purine

- Unele medicamente: (initierea brusca a medicatiei hipo-uricemiante, diuretice) — modifica
concentratia serica de acid uric — fie in crestere/fie in descrestere rapida




Faza Il - Guta intercritica:

- Perioada asimptomatica intre atacurile de guta

- Intial este mai indelungatd, cu timpul devine din ce in ce mai scurtd, progresand mai rapid la
persoanele ce nu urmeaza tratament hipouricemiant sau diete

- Artrita se remite complet insa depozitele locale de cristal monosodic si inflamatia subclinica
persista si conduc la leziuni osoase erozive
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Faza IV — Guta cronica tofacee:

—dS_e realizeaza pe fonul acceselor repetate de guta netratata, intervalul dintre accese se reduce sau
ispare

- Sindrom dureros permanent

: Mod:ficérile clinice articulare sunt severe, cu reducerea mobilitatii active si pasive si deformari
articulare

-Prezenta tofilor (depozite tisulare de cristal de urat monosodic) — element definitor a acestei faze,
sunt asimetric raspanditi, dimensiuni — de la cativa mm la 10cm, de culoare galbuie-albicioasa sau
rosietica

-Tofii sunt insensibili sau usor sensibili
-Pot fi localizati si la nivelul organelor interne (VMt, Vao, epiglota, ochi)

—Clcl)or)tjnutyl tofilor la atacuri poate sa se lichefieze cu formarea fistulelor, prin care sa se scurge o masa
albicioasa

- Aceste fistulele sunt infectate rar, ce este motivat prin actiunea bactericida a continutului acid

- Pozitionarea preferata a fistulelor intradermal este pe antebrat, glezna, mai rar - fese, umar.






Afectarea renala:

1. Nefropatia urica — depunerea progresiva de urat
monosodic monohidrat sub forma de cristale in
interstitiul renal, declansand o inflamatie. Este lent
progresiva. Poate fi recunoscuta datorita aparitiei
unei proteinurii usoare (20-40%).

2. Tubulopatia urica acuta — precipitarea uratilor in
tubii colectori = obstructia fluxului urinar (IRA)

3. Urolitiaza — aparitia calculilor depinde de 4 factori:
pH urinar acid, volumul urinar redus, hiperuricozuria,
existenta moleculilor inhibitoare ale cristalizarii in
urina.




Investigatii de laborator:

1. Analiza generala a sangelui — leucocitoza, anemie usoara, T VSH.

2. Hiperuricemia — I nivelului acidului uric in sange (N= (@] — 180-360 umol/I si (&) — 270-480
umol/l), in puseu poate fi Hiperuricemie dar poate fi si normala

3. Evaluarea functiei renale: Creatinina si ureea serica

4. Hiperuricozuria — ‘I nivelului acidului uric Tn urina (la o alimentatie obisnuita N= 250-750
mg/24 ore)

5. Analiza lichidului sinovial

6. Explorari imagistice



Examenul lichidului sinovial

¢ Macroscopic lichidul sinovial are un aspect albicios,
filant.

** Microscopic - prezenta unui numar mare de leucocite
(>50000/mm3) cu predominanta neutrofilelor, avand
caracter inflamator.

**» Examinarea la microscopul optic cu lumina polarizata,
evidentiaza prezenta cristalelor aciculare de urat de
sodiu cu birefringenta negativa.

** Sunt obligatorii culturile din lichidul sinovial pentru
excluderea unei artrite septice




Radiografia conventionala

> In atacul acut de guta modificirile radiologice sunt nespecifice si constau in edem al partilor
moi Si osteoporoza periarticulara.

» Cand atacul se remite, osul se remineralizeaza, dar pot aparea modificari cronice.

> In artrita gutoasa avansatd modificarile radiologice sunt determinate de tofii gutosi si de
efectele lor asupra partilor moi si osului, cu caracter eroziv.

» Tofii sunt formatiuni nodulare radiotransparente periarticulare, dar pot avea si o densitate
crescuta sau calcificari. Pot fi evidentiati si tofii intraososi sub forma unor chisturi subcondrale
bine delimitate, care se pot calcifica

» Tofii pot eroda osul adiacent ducand la producerea de eroziuni care pot fi intraarticulare sau
paraarticulare. Aceste eroziuni sunt de obicei bine delimitate cu margini sclerotice.



Gouty Tophi Gout Gout Gout
Punched-Out Erosions Preserved Mineralization  Mraosseous Lesions

(no peri-articular osteopenia

© Dr. Raj Carmona, 2014 © Dr RaiCarmona 20 Dr.Raj Carmona, 2014







Ecografia articulatiilor

> In prima zi a atacului acut — semne de sinovita acut3
(largirea spatiului articular, ingrosarea tesuturilor moi
periarticulare)

» La 7 zile de la atacul acut — in conditiile unei
remisiuni complete, semnele ecografice sunt
atenuate, comparativ cu prima zi.

» La 12 zile de la atacul acut — modificarile de mai sus
nu mai sunt detectabile

it knee trans suprapat

*» Agregatele de cristale de urat monosodic pot fi
identificate prin ultrasonografie in diferite zone
anatomice si tesuturi inca de la debut, ceea ce poate
constitui o metoda de diagnostic precoce al gutei



TC energie duala (DECT)

Permite afirmarea naturii uratice a depunerii prin
aprecierea densitatii imaginii care se situeaza lain jur de
160 unitati. Poate fi utila in evaluarea si urmarirea
anumitor cazuri de guta.




Principii de tratament

1. Scolarizarea 2. Regim
pacientului alimentar-dietetic

4. Tratament 3. Cuparea
hipouricemiant atacului acut




Recomandari generale:
o comumdacelpumzividespipen
 Evtarea factorlordeclansator (lcool mese coploase, post relungt strs, efort fzicexcesi)

Reducerea consumului de carne rosie.

De exclus berea, bauturile alcoolice tari, vinul dulce. Vinul sec poate fi administrat nu mai mult de 150 ml in zi, de
preferat nu mai frecvent de 3 zile in saptamana.

e __

.(-



Continutul de purine Tn alimente si

bauturi (mg/100 g)

. . o . Continut
Categorie Alimente/Bauturi ap Recomandare
de purine
% Foarte Organe: ficat, rinichi, inima, creier; Peste gras conservat: sardine, hering, ansoa; Fructe de mare: De evitat
A . |scoici, midii, creveti, icre; Extracte concentrate: supa de carne concentrata, cuburi pentru supe, > 300 mg
bogate in purine . A . . A s - . . 1 complet
pateuri din carne; Carne de vanat: iepure, rata, gasca; Drojdia de bere si extracte de drojdie
" Carne rosie: vita, porc, miel; Peste si fructe de mare: somon, pastrav, macrou, ton, crab; Leguminoase .
/\ Bogatein N b 2O S . /P ’ , 1on, £rab; ~egUmIno: 150-300 |Limitare
il uscate: linte, naut, fasole uscata, mazare uscata, soia; Spanac, sparanghel, conopida, ciuperci; Tarate . stricts
de grau, ovaz integral, germeni de grau; Carne de curcan, carne de pui cu piele
&2 Continut Carne slaba de pui, curcan (fara piele); Peste alb slab: cod, saldu, biban; Oua; Cereale integrale, ovaz, |[50-150 |Consumat cu
mediu guinoa; Legume cu continut moderat de purine: ciuperci, conopida, spanac mg moderatie
Lactate degresate: iaurt, lapte, branza dulce degresata; Oua; Fructe: mere, pere, banane, cirese ,
« Saracein fructe de padure; Legume: cartofi, dovlecel, salata verde, ardei, rosii, castraveti, morcovi; Cereale < B0 Sigure —
purine rafinate: orez alb, gris, paste, paine alba; Uleiuri vegetale: ulei de masline, floarea-soarelui; Nuci, recomandate
seminte.
X Biuturi . e . . . . .
. . Bere (bogata in drojdie), vin rosu, alcool tare, sucuri indulcite cu fructoza, energizante - De evitat
contraindicate
o . o o . . . o . — . A . Recomandate
« Bauturi Apa plata (>2 L/zi), apa minerala slab mineralizata, ceaiuri neindulcite, cafea (moderat), suc natural de J—
recomandate cirese p.
hidratare




Tratamentul hiperuricemiei asimptomatice

1. Exercitii fizice moderate regulat

2. Hidratare

3. Respectarea dietei

4. Fitoterapia (visine, coacaza rosie si neagra, merisor, fragi)

5. Evitarea traumatismului articulatiilor.

6. NU se recomanda tratament medicamentos (hipouricemiant)

“*Hiperuricemia asimptomatica necesitd tratament medicamentos numai in caz daca:

»Hiperuricemie severa sustinuta: 9mg/dl (539 pumol/I) persistent

»Comorbiditati asociate cu risc metabolic sau renal (BCR st 2, HTA, DZ tip 2, IC, Boala
coronariana)

» Litiaza urica recurenta
»Chimioterapie pentru boli maligne cu risc de sindrom de liza tumorala



Tratamentul atacului de guta

1.Repaus (fizic si emotional), comprese reci

2.Tratamentul de initiat cat mai curand posibil!

3.Colchicina 1 mg de 2 oriin zi — 2 zile, apoi 1mg/zi — 2 saptamani

4.AINS: Tn doze maxime 3-4 zile, apoi de redus doza

-Diclofenac 50mg x2-3ori/zi

-Naproxen 500mg x2ori/zi

-Ketoprofen 100mg x2-3 ori/zi

-lbuprofen 800 mg x2-3ori/zi

-lbuprofen 800 mg x2-3ori/zi

-Indometacin 50mg x2ori/zi

4.Corticosteroizi — doar in caz de ineficienta a tratamentului cu AINS si Colchicina. (1-2 articulatii —
i/a) (Afectari multiple articulare — administrare sistemica: Prednisolon — 30-35 mg per os in 3-
5zile, cu reducerea treptata a dozei pana la anulare)

5.Anti IL-1 (Anakinra, Canakinumab) — studii restranse

6.Tratamentul hipouricemiant nu se initiaza in timpul atacului!




Tratamentul artropatiei gutoase cronice

Clasa Medicament Doza initiala Doza maxima Observatii importante
e i 300-600 i t . . . . e
& Inhibitori ai . 100 mg/zi (in IR: 50 ) mg/7i (poq Ae . | Prima linie. Crestere treptata a dozei la fiecare 2-4
. . . Alopurinol . ajunge la 900 mg/ziin cazuri | ., .. . . . < n
xantin-oxidazei mg/zi) . saptamani. Se ajusteaza in IR.
selectionate)
, . Alternativa la alopurinol (mai ales in IR usoara—
Febuxostat 40 mg/zi 80-120 mg/zi o pur . .( ! 10 IICEE
moderatd). Nu necesita ajustare renala.
. . . s . Contraindicat in IR (CICr <50 ml/min). Necesita
@ Uricosurice Probenecid 250 mg de 2 ori/zi 2 g/zi hidratare crescuts.
. . Disponibil in unele tari. Nu se recomanda in afectiuni
Benzbromaron 50-100 mg/zi 200 mg/zi 'SP . Iwitn U -art. ! Aun
hepatice.
icoliti . N - y
2 l.JnCO ltice .. 0,2 mg/kg/zii.v. (1-7 Se foloseste in sindrom de liza tumorala. Nu este
(enzime urat- Rasburicaza ] - A o .
. zile) indicat in guta cronica standard.
oxidaza)
. 8mgi.v.la2 Recomandat in forme severe, refractare, cu tofi.
Pegloticase e v A = .. . -
saptamani Reactii alergice posibile.




Medicamente asociate cu guta — de
evitat sau contraindicate

Categorie

Medicamente

Efect

Diuretice

Hidroclorotiazida, furosemid

Scad eliminarea uratului, cresc riscul de guta

Aspirina (doze mici)

Aspirina < 2 g/zi

Inhiba excretia uratului

Imunosupresoare

Ciclosporina, tacrolimus

Hiperuricemie, risc crescut de guta

Antituberculoase

Etambutol, pirazinamida

Scad excretia uratului

Vitamine

Niacina (B3 — doze mari)

Hiperuricemie

Antihipertensive

Beta-blocante (atenolol,
metoprolol)

Posibila crestere a acidului uric

Anticonvulsivante

Carbamazepina, fenitoina

Posibil efect negativ asupra metabolismului uric

Insulina si antidiabetice
orale

Diverse

Pot reduce excretia uratului (in context de sindrom
metabolic)

Chimioterapie citotoxica

Ex: ciclofosfamida, doxorubicina

M masiva a acidului uric (liza tumorala)




Concluzii:

1.Guta se trateaza

2 .Este important de recunoscut accesul de guta si de actionat imediat administrand tratament cu
tab Colchicina si/sau AINS pentru a preveni evolutia destructiva a bolii

3. Tratamentul hipouricemiant se administreaza permanent

/4. Este necesar de a mentine diureza in 24 ore de circa 2 | (consumarea a 2,5 | de lichid pe zi), se

vor indica preparate care maresc pH-ul urinei (Hidrocarbonat de natriu, Uralit, Magurlit, Soluran)



