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Kristal Artropatilerinden Gut

'Krallarýn hastalýðý' ya da 'hastalýklarýn kralý'
olarak bilinen gut; uzun süreli hiperürisemiyi
izleyen eklem ve dokularda monosodyum ürat
monohidrat kristallerinin birikimi sonucu
yineleyici akut artrit ataklarý ile karakterize bir
hastalýktýr. Hipokrat, gutu; ayak baþparmaðý,
dirsek ya da diz tutulumuna dayanarak
podogra, cheiagra ya da gonagra olarak
adlandýrýlmýþtýr. Gut terimi ise Latince 'gutta'
(damla) kelimesinden türetilmiþ olup, ilk
olarak 13. yüzyýlda kullanýlmýþtýr. Gutun
modern klinik tarihçesi ise gutu diðer eklem
hastalýklarýndan belirgin olarak ayýrt eden
Thomas Sydenham ile baþlamýþtýr.

Hiperürisemi birçok etmene baðlý olarak
geliþmekle birlikte, serum ürat düzeyi ile vücut
aðýrlýðý, yaþ, kan basýncý, alkol kullanýmý,
serum kreatinin ve nitrojen düzeyleri arasýnda
pozitif iliþki olduðu bilinmektedir. 
Pürin nükleotidlerinin (adenilit asit, inozinik
asit ve guanilik asit) yýkýmý sonucu ürik asit
açýða çýkmaktadýr. Vücut sývýlarýndaki ürik asit
yoðunluðu ise yapým ve atýlým arasýndaki
denge ile saðlanmaktadýr. Dolayýsýyla
hiperürisemik tablonun geliþmesi, aþýrý ürik asit
yapýmýna ya da ürik asitin renal atýlýmýndaki

azalmaya ya da bu iki olayýn birlikteliðine
baðlý olabilir. Bu temelde hiperürisemik
tablolar ve gut; primer, sekonder ve idiyopatik
olmak üzere üç grupta incelenebilir (Tablo 1).
Vücut sývýlarýnda eriyebilirlik sýnýrý aþýldýðýnda
ise ürik asit monosodyum ürat kristalleri
biçiminde eklem ve çevre dokularda depolanýr.
Genellikle kabul edilen serum ürik asit üst
sýnýrý erkeklerde 7.0 mg/dl, kadýnlarda 6.0
mg/dl'dir.

Klinik Bulgular
Genellikle orta ve ileri yaþlarda ve daha

çok erkeklerde ve postmenopozal kadýnlarda
görülen gut; asemptomatik hiperürisemi
dönemi, akut gut artriti dönemi, interkritikal
dönem ve kronik tofüslü gut dönemi olmak
üzere dört farklý klinik evrede incelenebilir.

Asemptomatik Hiperürisemi Dönemi
Serum ürik asit düzeyi normalden

yüksektir, ancak klinik bulgu yoktur.
Hiperürisemili bu hastalarýn büyük bir kýsmý
yaþamlarýný asemptomatik olarak sürdürürken,
bir kýsmýnda nefrolitiyazis geliþebilir. Bazý
hastalarda ise bu dönem ilk gut ataðýnýn
geçirilmesi ile sona erer. Bu dönemde serum
ürik asit düzeyleri izlenerek, hiperürisemiyi
artýran etmenler açýsýndan önlem alýnýr.

Akut Gut Artriti Dönemi
Ürik asit, monosodyum ürat kristalleri

biçiminde dokularda birikir. Üratýn
depolanmasý gut enflamasyonunun bir sonucu
deðil, enflamasyonun nedenidir. Bu kristallerin
sinoviyal membrandan eklem aralýðýna
geçmesi sonucu akut enflamasyon tetiklenir.
Serum ya da sinoviyal sývýnýn monosodyum
ürat ile aþýrý doymasý akut gut artriti geliþmesi
için gerekli, ancak yeterli deðildir. Akut gut
artriti, serum ürat konsantrasyonu doyma
noktasýnýn altýnda olduðu zaman da geliþebilir.
Hiperüriseminin derecesi ve gut artriti
arasýnda bir iliþki olmasýna karþýn, çoðu
hiperürisemik hastada gut geliþmeyebilir. 

Akut gut ataðýnda temel patoloji, ürat
kristallerine karþý oluþan hücresel yanýttýr.
Kristal-hücre reaksiyonu sýrasýnda lizozomal
enzimler, PGE2, LTB4, IL-1, IL-6, reaktif
oksijen radikalleri ve kollajenaz gibi çeþitli

Aþýrý yapým Azalmýþ atýlým
Primer Ýdiyopatik Ýdiyopatik
nedenler Hipoksantin guanin fosforibozil 

transferaz eksikliði
Fosforibozil pirofosfat sentetaz
hiperaktivitesi 

Sekonder Hemolitik anemiler Renal yetmezlik
nedenler Lenfoproliferatif hastalýklar Hipertansiyon

Myeloproliferatif hastalýklar Asidoz
Psöriyazis Ýlaç kullanýmý
Pagethastalýðý Salisilatlar
Glikoz-6-fosfataz eksikliði (<2gr/gün)
Fruktoz-1-fosfat aldolaz eksikliði Diüretikler
Glikojen depo hastalýklarý Alkol

Levodopa
Siklosporin
Etambutol
Pirazinamid
Nikotinik asit
Nitrogliserin (IV)

Sarkoidozis
Kurþun zehirlenmesi

Tablo 1. Hiperürisemi nedenlerinin sýnýflandýrýlmasý
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enflamatuvar mediatörler salgýlanýr. Bunlarýn
bir kýsmý nötrofil lökositleri, monosit ve
lenfositleri stimüle ederler. Oluþan fosfolipaz
A2 ise membran fosfolipitlerinden yað
asitlerinin ayrýlmasýna neden olur. 
Ýlk atak olgularýn % 85-90'ýnda monoartiküler
olup, en çok birinci metatarsofalangiyal (MTF)
eklem tutulur. Tutulum ne kadar distalde ise
akut gut ataðýnýn karakteri de o kadar tipiktir.
Akut gutta prepatellar ya da olekranon bursiti
de oluþabilir. Ürat depolanmasý ve gut artriti
çoðu kez dejeneratif deðiþikliðe uðramýþ bir
eklemde, örneðin Heberden nodüllerinde de
görülebilir. Çoðu kez artrit ataðý çok ani olup
gece ya da sabaha karþý ortaya çýkar. Birkaç
saat içinde tutulan eklemde ýsý artýþý, kýrmýzý-
morumsu bir renk deðiþimi, þiþlik ve aþýrý
duyarlýlýk oluþur. Hasta aðrýlý eklemine çorap
ya da çarþafýn deðmesine bile dayanamaz.
Enflamasyon bulgularý selüliti ya da lenfanjiti
taklit edebilir. Enflamasyonun sistemik
bulgularýndan halsizlik, üþüme, ateþ yanýnda
lökositoz ve eritrosit sedimentasyon hýzýnda
(ESH) hafif bir artýþ da görülebilir. 

Tedavi edilmeyen akut gut kliniðinin seyri
deðiþkendir. Orta þiddetteki ataklar birkaç saat
ya da 1-2 gün içerisinde kendiliðinden

iyileþebilir. Þiddetli ataklar ise günlerce
haftalarca sürebilir. Ataklar hafifleyince eklem
üstündeki deri soyulabilir ve daha sonra hasta
semptomsuz duruma gelerek, interkritikal gut
dönemine girer.

Akut gut ataðý bazý etmenler tarafýndan
tetiklenebilir. Antihiperürisemik tedavinin
baþlamasýyla gut ataðýnýn ortaya çýkýþý oldukça
iyi bilinmektedir. Diüretik tedavi, heparin
uygulamasý, siklosporin ve düþük doz salisilat
tedavisi de gut ataðýný tetikleyen baþlýca
etmenler arasýndadýr. Diðer tetikleyici etmenler
ise travma, alkol kullanýmý, cerrahi giriþimler,
kanama, soðuða maruziyet ve radyoterapidir.

Akut monoartrit, hiperürisemi ve kolþisine
dramatik yanýt gut tanýsý için en önemli
ölçütler olmakla birlikte, akut monoartrit
olgularýnda kesinlikle septik artrit dýþlanmalýdýr.
Ayrýca psödogut, eritema nodozum, serum
hastalýðý ve ailevi akdeniz ateþi gibi
hastalýklarýn da kolþisin tedavisine yanýt verdiði
unutulmamalýdýr. Kesin gut tanýsý sinoviyal
sývýda polimorf nüveli lökositler içerisinde
fagositoza uðramýþ, iðne þeklinde ve polarize
ýþýk mikroskopunda kuvvetli negatif çift kýrýlma
özelliði gösteren monosodyum ürat kristallerin
saptanmasýyla konur. 

Ýnterkritikal Gut Dönemi
Bu terim akut gut ataklarý arasýndaki

periyodlardan oluþur. Hiperürisemik
dönemden farký, geçirilen akut artrit nedeniyle
hastanýn gut tanýsýný almýþ olmasýdýr. Kimi
hastalar ikinci bir gut ataðý geçirmeyebilir. Gut
ataklarýnýn sýklýðý tedavi edilmeyen hastalarda
artmaktadýr. Ataklar zamanla daha az
gürültülü baþlar, ancak gittikçe poliartiküler
duruma dönüþüp þiddetlenebilir ve daha uzun
sürede iyileþir. Bununla birlikte iyileþme tamdýr.
Radyografik deðiþiklikler, özellikle daha sýk
atak geçiren hastalarda ve daha þiddetli
hiperürisemi olgular da geliþmektedir.

Hastalarýn bir kýsmý ise ilk ataktan
sonra iyileþme olmaksýzýn erken
tofüs geliþimiyle kronik gut
dönemine doðru ilerler.

Kronik Tofüslü Gut Dönemi
Bu dönemin en önemli bulgusu
tofüstür. Genelde ilk akut gut
artriti görüldükten sonra tofüsün
oluþmasý için ortalama 10 yýl
geçmesi gerekir. Ancak tofüslerin
oluþum hýzý hiperüriseminin
derecesi ve süresi ile iliþkilidir.

Þekil 1.
Akut gut
artriti.

Þekil 2. Ayak parmaklarýndaki gut tofüsleri Þekil 3. Kulak kepçesindeki gut tofüsleri
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Hiperüriseminin tedavi edilmesi ile tofüs
geliþimi azalmaktadýr. 

Tofüs, oluþan üratý hýzla elimine
edememekten kaynaklanýr. Ürat havuzu
geniþledikçe, ürat kristalleri kartilajda,
sinoviyal membranda, tendonlarda, yumuþak
dokularda, kemik epifizi ve böbreklerde
birikebilir. Klasik tofüs yerleþim yeri kulakta
heliks ve daha az sýklýkla antihelikstir. Bununla
birlikte, tofüs depolanmalarý düzensiz ve
asimetrik olarak parmaklarda, deri kývrýmlarý
üzerinde, eller, dizler, ayaklarda, ön kolun
ulnar yüzü boyunca, Aþil tendonunda,
olekranon bursada da görülebilir. Normalde
aðrýsýz olan tofüsler, eðer büyüme
gösterirlerse, yerleþtikleri eklemde sert
birikimlere baðlý kronik aðrýya neden
olabilirler. Ayrýca eklemde harabiyet ve
deformite sonucunda sakatlýða yol açabilirler.
Tofüslerin üzerindeki ince parlak deri ülsere
olabilir ve çok sayýda iðne biçiminde
kristallerden oluþan beyaz tebeþirimsi ya da
hamurumsu bir madde dýþarý atýlýr. 

Direkt radyografilerde, kemikte zýmba ile
delinmiþ gibi düzgün sýnýrlý yuvarlak ya da
oval litik lezyonlar biçiminde tofüsler
görülebilir. Kenarlarý skleroze lezyonlar
genellikle 5 mm çapýnda ya da daha büyüktür.
Erozyonlar zýmba deliði gibi litik lezyonlarla
baþlar ve en tipik yerleþim yeri birinci MTF
eklemin baþ kýsmý ve medial yüzüdür.
Erozyonlar zamanla ilerleyerek tüm falanksýn
lizisine neden olabilir. 

Tedavi
Akut Gut Artriti Tedavisi
Akut gut artriti tedavisinde kullanýlan en

klasik ajanlar kolþisin ve NSAÝ ilaçlardýr.
Kolþisinin antienflamatuvar etkisi nötrofil
lökositler üzerindendir. Nötrofil lökositlerin
kemotaksisini ve kristallerin fagositozunu
baskýlayarak lizozomal enzimlerin ve
enflamatuvar mediyatörlerin salýnmasýný önler.
Ancak kolþisin serum ürat konsantrasyonu ve
ürat metabolizmasý üzerine etkili deðildir. 
Kolþisin genellikle oral olarak verilir. Oral
kullanýmda 0.5 mg’lýk drajelerden her saat
baþý ya da 2 saat ara ile verilir. Bu dozda
eklem bulgularý rahatlayýncaya ya da bulantý,
kusma, diyare gibi yan etkiler ortaya çýkýncaya
dek sürdürülür. Kolþisinin terapotik dozu toksik
dozuna yakýn olduðu için alýnan yanýta göre
doz ayarlamasý yapýlýr. Maksimum doz 8
mg/gün'dür. Akut gut artriti genellikle
kolþisinin etkili dozu verildikten sonra 24 saat

içinde geriler. Kolþisinin akut kullanýmda en
önemli yan etkisi gastrointestinal sistemde
(GÝS) görülür. Hiperperistaltizme baðlý karýn
aðrýsý, bulantý, kusma ve diyare geliþebilir. IV
kolþisinin GÝS yan etkileri daha azdýr; ancak
ölümle sonuçlanabilen kemik iliði
baskýlanmasý, karaciðer ve böbrek yetmezliði
gibi ciddi yan etkilere neden olabilir. Ayrýca
kolþisinin IV formu ülkemizde yoktur. 

NSAÝ ilaçlar, komplike olmayan gut
artritinde daha hýzlý etki etmeleri ve genel
olarak daha iyi tolere edilmeleri nedeniyle
tercih edilirler. Ayrýca kolþisin ile birlikte de
kullanýlabilirler. Bunlarýn içinde indometazin en
sýk kullanýlanlardandýr. Ýlaç günde dört kez 25
mg gibi düþük bir dozda etkili olsa da,
baþlangýç dozu günde dört kez 50 mg olarak
önerilir. Ýlk doz alýndýktan 2 saat sonra hasta
rahatlamaya baþlar. Bu dozda 2 gün ya da aðrý
hafifleyinceye kadar devam edilir. Ýyileþme
sürdükçe doz aþamalý olarak azaltýlýr.
Naproksen, fenoprofen, ibuprofen, sulindak,
piroksikam, ketoprofen gibi NSAÝ ilaçlar da
akut gut artritinin tedavisinde kullanýlmaktadýr.
Kolþisin ve NSAÝ ilaçlarýn kontrendike olduðu
olgularda ise kýsa süreli kortikosteroid tedavisi
ya da eklem içine steroid enjeksiyonu
yapýlabilir.  

Akut atak sýrasýnda, serum ürat
konsantrasyonu üzerine etkili ilaçlar kesinlikle
kullanýlmamalýdýr. Serum ürat düzeyinde ani
dalgalanmalar, ataðýn þiddetlenmesine ya da
daha uzun sürmesine yol açabilir.

Ýnterkritikal ve Tofüslü Kronik Gut 
Döneminde Tedavi
Bu dönemde tedavinin asýl amacý yeni gut

ataklarýn ve hiperüriseminin
komplikasyonlarýný önlemektir. Bu amaçla
diyet, antihiperürisemik ajanlar ve kolþisin
uygulanýr. Diyette pürin içeren yiyecekler ve
alkol yasaklanýr. Hiperüriseminin etiyolojisine
göre, ürik asit yapýmýný azaltýcý ya da atýlýmýný
artýrýcý ilaçlar kullanýlýr. 

24 saatlik idrarda ürik asit atýlýmý 1000
mg'den fazlaysa, renal yetmezlik ya da
nefrolitiyazis varsa, ürik asit yapýmýný azaltan
ilaçlar kullanýlýr. Bu amaçla kullanýlan
allopürinol, ürik asit yapýmýný azaltarak serum
ürat konsantrasyonunu  kontrol eder.
Hipoksantin analoðu olan allopürinol kuvvetli
bir ksantin oksidaz dehidrogenaz
inhibitörüdür. Hipoksantinin ksantine ve
ksantinin ürik aside dönüþümünü bloke eder.
Allopürinol GÝS'den tümüyle emilir ve yarý
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ömrü yaklaþýk 3 saat ya da daha azdýr.
Allopürinolün 100 ve 300 mg'lýk tabletleri
vardýr. Serum ürat konsantrasyonunu kontrol
etmede 300 mg/gün yeterlidir, ancak ender
olarak 400 mg, hatta 600 mg gerekebilir. 

Tedaviye akut gut artriti oluþma riskini en
aza indirmek ve en düþük etkili dozu
saptayabilmek için düþük dozla baþlanýr  ve
gerekirse doz aþamalý olarak artýrýlýr. 

Allopürinol kronik gut tedavisinde oldukça
etkili ve sýk kullanýlan bir ilaçtýr. Tofüsler
belirgin olarak küçülür ve sýk olan gut ataklarý
azalýr. En sýk görülen yan etkileri, cilt
döküntüleri, GÝS yakýnmalarý ve baþ aðrýsýdýr.
Ciddi yan etkileri ise alopesi, ateþ,
lenfadenopati, kemik iliði baskýlanmasý,
hepatik toksisite, interstisyel nefrit, renal
yetmezlik, hipersensitiviteye baðlý vaskülittir.

Ürikozürik ilaçlar ise, normal beslenen
hastalarda idrarla ürik asit atýlýmý 24 saatte
800-1000 mg altýnda, düþük pürinli  diyetle
beslenenlerde ise 600 mg'ýn altýnda ise
kullanýlýr. Bununla birlikte, hasta 60 yaþýn
altýnda olmalý, renal fonksiyonlarý yeterli olmalý
ve nefrolitiyazis öyküsü olmamalýdýr. 

Ürikozürik ajanlar, üratýn proksimal
tübüllerden geri emilimini engelleyip, ürik
asitin böbrek yoluyla atýlýmýný artýrarak ürik
asit düzeyini düþürürler. Salisilatlar düþük

dozlarda bu ajanlarýn ürikozürik etkisini ürat
sekresyonunu inhibe ederek bloke ederler.
Bununla birlikte, günlük 4 gr üstünde
salisilatlarýn ürikozürik etkisi görülür. 

Bu amaçla baþlýca iki ilaç
kullanýlmaktadýr:

1- Bir ürikozürik ajan olan probenesidin
özellikle dokularda biriken üratý ve tofüsleri
mobilize ettiði kabul edilmektedir. GÝS'den iyi
emilen probenesidin yarý ömrü 6-12 saattir.
Tedaviye günde 2 kez 250 mg'la baþlanýr ve
gerekirse günlük doz 3 gr'a kadar çýkýlabilir.
Ancak hastalarýn büyük bir kesiminde günlük
1 gr yeterlidir. Tedavinin baþlangýcýnda serum
ürat konsantrasyonundaki dalgalanmalar akut
gut artritini tetikleyebilir. Bu nedenle
baþlangýçta profilaktik olarak kolþisin
kullanýlabilir. Nefrolitiyazis oluþumunu
engellemek için probenesid düþük dozla
baþlanýp her hafta ya da 2 haftada bir 0.5 gr
artýrýlýr, bol sývý verilir ve idrar alkali tutulmaya
çalýþýlýr. Cilt döküntüleri ve GÝS
komplikasyonlarý baþlýca yan etkileridir. 

2- Bir diðer ürikozürik ajan olan
sülfinpirazon ise fenilbutazon türevidir ve çok
güçlü bir ürikozürik ilaçtýr. Tedaviye günde 2
kez 50 mg ile baþlanýr. Hýzlý emildiði ve çok
etkili olduðu için nefrolitiyazis komplikasyonu
probenesidden daha erken ortaya çýkabilir.
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37- Nazmi Tuncay (Kýrklareli), 38- Eray Basman*, 39- Sibel Hüyükpýnar Arslan, 40- Þ. Duygu
Kararoðlu, 41- Volkan Bulut (Kocaeli), 42- Bilge Sel, 43- Fidan Ýncekara, 44- Ýsmail Cihat Tuna,
45- Meryem Ter, 46- Seher Yeþilyurt (Kütahya),  47- Mustafa Þahin (Malatya), 48- Abdullah
Saðlam (Mersin), 49- Fikret Kurt* (Muðla), 50- Hami Öner (Sinop), 51- Aynur Þahin, 
52- Cengiz Semercioðlu, 53- Emel Konur, 54- Fatma Canki, 55- Mahmut Akdað, 56- Mustafa
Atasoy*, 57- Nur Figen Akdað, 58- Uður Çaðlayan (Tekirdað), 59- Fatih Þua Tapar (Tokat).


