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Hipopotasemi ile Seyreden Kronik Tofuslu Gut Nefropatisi (Olgu Sunumu)
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OZET

Gut, akut artritin sk gorulen bir nedenidir. Farkli klinik sekillerde karsimiza gikabilir. Tekrarlayan
akut artrit ataklari, eklem cevres ile diger bag dokularda tofis olusumu (6zellikle birinci
metatarsofalangia eklem ile kulak kepgesinde gorilr), Urik asit tadari ve gut nefropatis bunlardan en
sk gorulenleridir. lleri yadarda ve %95 erkeklerde gorlilmekle beraber, kadinlarda ise %90
postmenopozal kadinlarda saptanir. Gut bobrek hastaligina neden olmakla beraber, kronik bobrek
yetmezligi (KBY) gelisimine de katkida bulunabilecegi daha az siklikla bildirilmistir. Bununla beraber
literatlr calismalarinda gut’'un KBY'ye bagli gelistigi veya gut sonras nefropati gdlistigi ile ilgili
kesin bir ayirim yapilmamistir. Burada kronik tofidli gut ile beraber KBY'i bulunan postmenopozal
bir kadinda nefropatinin hipopotasemi ile seyretmesi tartisilmaya deger bulundu.

Anahtar sozcikler: Kronik tofud i gut, Kronik bobrek yetmezligi, Hipopotasemi, Nefropati

Chronic tophaceus gout nephropathy with hipopotasemia (a case report)

SUMMARY

Gout disease is a common reason for acute arthritis cases. It can appear in different clinical versions.
Recurring acute arthritis attacks, formation of tophaceus around the joint and other connective tissue
(especialy seen at the first metatarsophalangeal joint and earlobe), uric acid stones and gout
nephropathy are the most commonly encountered. Besides it has been seen in eder ages and on men
with 95% rates, when it is identified on women, the 90% of them are post-menopausal women. As
well as causing the rena disease, it has been told that the gout could contribute the devel opment of the
chronic renal failure. However, it has not done a certain distinction regarding the facts that the gout
has expanded related to chronic renal failure and the nephropathy growth after the gout in literature
works. In this case, the progress of nephropathy with hipopotasemia on a post-menopause woman who
has got chronic tophaceus gout and chronic rend failure has been found important to be discussed.
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GIRIS Gut, akut artritin sk gorulen bir nedenidir

(3). Hipokrat, gut’u; ayak basparmagi, dirsek

‘Kralarin hastaligi' ya da 'hastdiklarin krali'
olarak ta bilinen gut (1), uzun Sireli
hiperirisemiyi izleyen eklem ve dokularda
monosodyum Urat monohidrat kristallerinin
birikimi sonucu yineleyici akut artrit ataklari
ile karakterize metabolik bir hastaliktir.
Siklikla 4. ile 6. dekatlar arasinda gelisen ilk
atakta tek eklem, ozellikle 1.
metatarsofalangeal eklem tutulumu egemendir.
Alt ekstremite eklemleri, e bilekleri, €
parmaklari ve dirsekler etkilenebilir. Gut
atagini tetikleyen faktorler travma, akol
kullanimi, asiri bedenme, cerrahi girisimler,
soguga maruz kalma, radyoterapi, dilretik ve
disik doz sdlisilat tedavisidir (1,2).

ya da diz tutulumuna dayanarak podogra,
cheiagraya ya da gonagra  olarak
adlandirmistir. Gut terimi ise Latince 'gutta
(damla) kelimesinden tdretilmis olup, ilk
olarak 13. yulzyilda kullanilmistir. Gut'un
modern klinik tarihges ise gut’'u diger eklem
hastaliklarindan belirgin olarak ayirt eden
Thomas Sydenham ile badamistir (1). Klinik
bulgulari arasinda farkli kombinasyonlar da
gorulebilen, tekrarlayan akut artrit ataklari,
eklemler ve cevres ile diger bag dokularinda
tofis olusumu, Urik asit tadari ve gut
nefropatisi vardir (4). Bircok calismadaki gut
prevalans en az %1'dir. Bazi Ulkelerde daha
yuksektir.-Yeni Zelanda'li Avrupalilarda %03,6,
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Maoriste %6,4-7. Gut erkeklerde kadinlara
oranla daha fazladir; menopozdan 6nce nadir
gorulur ve yadilikta daha siktir (3). Olgularin
sadece %5'i kadindir ve %90'i ilk atak
sirasinda postmenopozal donemdedirler (5).
Burada kronik tofudu gut ile beraber kronik
bobrek  yetmezligi  (KBY) bulunan ve
hipopotasemi  ile seyreden bir olgu
sunulmustur.

OoLGU

67 yasinda bir bayan hasta, kabizlik ve mide
yanmas sikayetiyle Dicle Universites Tip
Fakiltes Hastanesi, Gastroenteroloji Klinigine
yatirildi. Oykiisiinden bir yil 6nce sag kasik
atinda, mercimek tanes biyukllgtnde, agrili
ve i¢i su dolu bir lezyonun mevcut oldugu,
bunun patlayarak daha buylk bir yaraya
donlstligiinu 6grendik. Bu yarada iltihap veya
akinti olmadigi, daha sonra her iki kaca
bolgesine (yaklasik dort bes ay 6nce) yayildigi,
hastaneye basvurmadan on gin 6nce de genita
bolgesinde ve kasiginda agrili kizarikliklari
oldugu oOgrenildi. Hastanin agzinda oral aft
saptanmadi. Bu bulgular ile dermatolgji
Klinigine  vyatirilan, hastaya pyoderma
gangronozum  tanis konuldu. Hasta
Dermatoloji kliniginde, 20 giin sireyle tedavi
goérdu. Hastaya pyoderma gangronozum tanis
konuldu. Hastanin, uzun sireli kabizlik ve
mide yanmas dSkayetlerinin  olmas ve
dermatoloji acisindan stabil hale gdip
tedavisinin tamamlanmasi Uzerine, klinigimize
(Gastroenterolgji) transfer edildi. Hastanin
dispeptik skayetleri uzun sireden beri
mevcuttu ancak kilo kaybi bulunmamaktaydi.
Uzun zamandan beri kabizlik problemi vardi,
ancak diskisinda kan saptanmamisti.

Soy gecmisinde, anne, baba ve kardesinde
hipertansiyon, kizinda ise bobrek tas hikayes
vardi. Ozgegmisinde, 15 yil  once
kolesistektomi, uterus ve overlerin alinma
oykusii vardi. On yil Once gegirdigi trafik
kazas sonucu belinden ameliyat olmus, platin
takilmisti. Bes yil Once tas nedeniyle sag
bobreginden opere edilmisti. 25 vyildir
hipertansyonu mevcut olup antihipertansif
(Ditretik) ilag kullaniyordu. 10 vyildir gut
hastaligi mevcuttu. Sigara veya adkol
kullanmiyordu.

Sistemik muayenesinde, batinda ylzeye
papasyonda ve o6zellikle sol at kadranda

hassasiyet mevcut idi. Mons pubis ile sag kask
bolges eritemli ve 6demli goriinimde olup
dokunma ile hassasti. Sag kasiktan glutea
bolgeye dogru, tabani eritemli bir adet, 2x1 cm
capinda, derin agrili, Ulsere lezyonu mevcuttu.
Her iki gluteal bolgede sinirlari belirsiz eritem
mevcut olup, yine bu bdlgede yer yer tabani
purdlan goranimlt sinirlari belirgin 45 adet
Ulsere lezyon mevcuttu. Sag periana bolgede,
5x6 cm capinda eritemli bir adet erozyonu
mevcuttu. Sag ayak basparmak eklem
mediainde 5x6 cm capinda sari beyaz renkli,
palpasyonla sert nodiler lezyonu mevcuttu.
Yine sag ayak ikinci parmak ekleminde 0,5 cm
capinda, sari renkli, agrili, bir adet noduler
lezyon mevcuttu. Ayrica her iki bacakta gode
birakan pretibial 6dem saptandi.

Laboratuar analizinde karaciger fonksiyon
testleri ve lipit profili normal snirlarda idi
(Tablo 1). Hastanin demiri 14, demir baglama
kapasites 215 olup, transferrin saturasyon
indeks (TSl) %6,5 olarak hesaplandi. Vit B12
ve folat seviyes normal idi (Tablo 2). Periferik
yayma incelemes kronik hastalik anemis ile
uyumluydu.  Aglik sekerinin 112 mg/dl
olmasindan dolayi hastaya OGTT (ora glikoz
tolerans testi) yapild ve sonuc normal
sinirlarda bulundu (Tablo 1). Hastanin HBs
Ag, Anti HCV ve VDRL'’s negatif olup, Anti
HBc 1gG ve Anti HBS s pozitif idi. Gaitada
gizli kan-parazit negatif olarak degerlendirildi.
Tofustan yapilan ince igne aspirasyon
biyopsisnde Urik asit kristaleri gorulda.
Sedimantasyon, akut gut atagini destekler
mahiyette, yiksek olup, timér markirlari
normal idi (Tablo 1). Diger laboratuar
parametreleri Tablo 2’ de Gzetlendi.

Hastanin  Batin  Pelvik  Ultrasonogréfi
incelemesinde: Karaciger buylk olup safra
keses izlenmedi (kolesistektomi). Sag bobrek
80x37 mm boyutunda olup sinirda kigukto.
Parankim ekosu grade 1 artmisti. Alt polde
25x12 mm boyutunda akustik gliclenmeye
neden olmayan anekoik alan mevcuttu (lokal
ektazik adan). Sol bobrek 87x27 mm
boyutunda olup normal boyutta idi. Parankim
ekosu grade 2 artmis idi. Sol bobrek konturleri
dizensiz yapida idi. Pelvikdisye yapilar 1.
dereceden ektazik olup, birkag adet milimetrik
capli hiperekoik odak mevcuttu (kalkul).Uterus
ve overler izlenmedi (TAH + BSO opere).

Ozgir ERDEM ve ark. 11



Duizce Universitesi Tip Fakiiltesi Dergisi 2007; 2: 40-45

Tablo 1. Hastanin hematoloji ve kan gazi bulgulari

Deger
Parametre
pCO2 (N: 32-48 mmHQ) 22,9
pO2 (N:83-108 mmHg) 116
S0O2 (N: %95-99) 100,2
cHCO3 (N:22-26 mmol/L) 20,3
PH (N:7,35-7,45) 7,50
Hemoglobin: (N:12,2-18,1) g/dl 93
Hematokrit: (N:37,7-53,7) % 27
Beyaz kirre sayisi: (N:4600-10200) mms 13200
Trombosit sayisi: (N:142000-424000) mm? 381000
Eritrosit sedimantasyon hiz: (N:10-45) mm/sa 140
Fe: (N: 50-150 mcg/dl) 14
Fe baglama kapasitesi: (N:154-420 mcg/dl) 215
TS (Transferin saturasyon indeksi) %6,5
Tablo 2. Hastanin biyokimyasal bulgulari

Deger

Parametre
Ure: (N:10-45) mg/di 193
Kreatinin: (N: 0,5-1,4) mg/d| 2,6
Na: (N: 136-145) mmol/L 135
K: (N: 3,5-5,1) mmol/L 27
Urik asit: (N: 3,5-6,4) mg/dl 11,0
Cl: (N: 98-109) mmol/L 105
Ca: (N:8,4-10,2mg/dl) 83
P: (N:2,7-4,5 mg/dl) 52
Mg: (N: 1,3-2,7 meg/dl) 24
Folate: (N:2,0-9,1 ng/ml) 4,62
Vitamin B 12:(N:240-900pg/ml) 3455
PTH : (N:7,00-53,00 pg/mi) 154
Glikoz (N: 70-110) mg/dl 112
HDL-C: (N:37-90 mg/dI) 56
LDL-C: (N: 10-160 mg/dl) 70,4
Kolesterol: (N: 112-200 mg/dl) 143
OGTT (0.dk) 9%
OGTT (60.dk) 125
OGTT (120.dk) 136
Kreatinin klirensi: ml/dk 23,45
24 saatlik idrarda Kreatinin: mg/dl 32,7
24 saatlik idrarda Esbach: gr/gin 0,392
Idrarda Urik asit: (N<400) mg/24 saat 20,1
Idrarda Na: mmol/L 51
Idrarda K: mmol/L 15
Idrar: PH 5
Idrar: Dansite 1008
Idrar: Lokosit 500 (+++)
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Hastanin  Batin  Pelvik  Bilgisayarli
Tomografi (BT) incedemesinde: Karaciger
blyik olup parankimi homojen idi. Her iki
bobrek kiicik ve lobile konturlti olup bilateral
eksterna pelvis ile uyumlu gorinim izlendi
(Resm 1).

Resim 1. Batin pelvik BT’ de her iki bobrek
kicuk ve loblle kontdrl .

Mevcut bulgular ile hastaya; kronik toflisl
gut, evre 4 kronik bobrek hastdigi (KBY),
hipertansiyon zemininde ditretik kullanimina
bagli akut drik asit nefropatis (nontoligurik
ABY) tanis kondu. Tedavi olarak amlodipine
10 mg tablet 1x1, colchicum dispert tablet 1x1,
alopurinol 300 mg tablet 2x1, yara bakimi
(Bactroban pomad 2x1ve permasollu oturma
banyosu) ve kontrollii olarak potasyum klorir
(KCL) ampul 1x2 badandi. Hastanin idrar
tetkikinde saptanan |0kosituri asemptomatik
oldugu icin ilag tedavis baslanmadi. Nefropati
etyolojisini arastirmak amaci ile rena biyops
yapilmas kararlastirildi. Bu amagla hastaya
bobrek biyopsis Onerildi, ancak hasta bunu
kabul etmeyerek tetkik asamasinda iken kendi
istegiyle ve yukaridaki tedavi Onerileri ile
eksterne edildi.

TARTISMA

Gut hastaliginda hipertrisemi, ya Urik asitin
asiri yapimina veya atiliminin az olmasina
baglidir (1). Urik asitin asiri yapimina &bep
olan dort spesifik enzim defekti vardir.
Bunlardan hipoksantin guanidin fosforibozil
transferaz eksikliginde klinik belirtiler daha
cok hastaliga yakalanan erkeklerde gorUlir.

Fosforibozil  pirofosfat  sentetazin  asiri
aktivites olan allelerde ise tofis formasyonu
gozlenmemistir. Glukoz 6 fosfataz eksikligi ve
fruktoz 1 fosfat aldolaz eksikligi ise Urik asitin
adiri yapimina neden olmalarinin yani sira ek
metabolik ve biyokimyasal degisikliklerle
birliktedir (6). Olgumuzun postmenopozal bir
kadin olmasi, Urik asit seviyesinin yuksek
olmasina karsin, idrar Urik asit atiliminin az
olmas bizi, bu tanilardan uzaklastirmistir.

Cogu gut vakasinda Urik asidin renal atilimi
bozulmustur. Bu buyilk olasilikla hipertrisemi
icin 6nemli bir predispozan faktordir (7).
Olgumuzda da daha c¢ok atilim azligi on
plandadir. VUcut sivilarinda eriyebilirlik siniri

asildiginda ise Urik asit monosodyum Urat
kristalleri biciminde eklem ve cevre dokularda
depolanir. Genellikle kabul edilen serum drik
asit Ust siniri erkeklerde 7,0 mg/dl, kadinlarda
6,0 mg/di'dir (1). Olgumuzun, bayan oldugu da
gbz onune dindiginda Urik asit seviyes
yaklasik iki katina cikmistir.

Gendllikle orta ve ileri yadarda daha gok
erkeklerde daha az siklikla da postmenopozal
kadinlarda gorllen gut;  asemptomatik
hipertrisemi donemi, akut gut artriti donemi,
interkritikal donem ve kronik tofidi gut
dénemi olmak Uzere dort farkli klinik evrede
incelenebilir. Kronik tofidd gut doénemi
incelendiginde; bu donemin en 6nemli bulgusu
tofustir. Genelde ilk akut gut artriti
goruldikten sonra toflsin olusmasi icin
ortalama 10 yil gegmes gerekir. Tofls, olusan
Urati hizla imine edememekten kaynaklanir.
En tipik yerlesm yeri birinci
metatarsofalangia (MTF) eklemin bas kismi,
media yUzi ve ein metakarpofaangid (MKF)
eklemidir. Siras ile bunlari dirsek, bilek, diz,
kalca ve sakroiliak eklemler izler (1,8,9).

Bunun nedeni Uratin daha ¢ok vucudun serin
yerlerinde  kristallesmess  olabilir  (3).
Olgumuzun on yil 6nce gut tanisi amis olmas,
sag ayak basparmak eklem medialinde 5x6 cm
capinda sari beyaz renkli, palpasyonla sert
noduler lezyon varligi ve postmenopoza ileri
yadli bir bayan hasta olmas yontyle tipik bir
vakadir.

Idiyopatik gut'u olan hastalarin gogunda
genetik olarak Uratin rena atilimi azalmistir.
Bu durum tek basina hiperlrisemiye neden
olmaz. Serum Urat konsantrasyonunu etkileyen
birgok baska faktor de vardir (Tablo 3) (3).
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Tablo 3. Serum Urat konsantrasyonunu artiran faktorler.

SERUM URAT KONSANTRASYONUNU ARTIRAN FAKTORLER

Diyet: Et, balik, akol (birave gazli olanlar), obezite ve kilo aimi

llaglar: Dilretikler, disik doz saisilat, pirazinamid, etambutol, sitotoksikler ve kursun zehirlenmes

HASTALIK: Artmis pirin yikimi- myeloproliferatif ve lenfoproliferatif hastaliklar, kronik hemolitik
anemi, hemoglobinopatiler, sekonder polistemi, talasemi; artmis pirin sentezi-G6PD eksikligi, Lesch

Nyhan sendromu; azalmis rena atilim-hipertansiyon, hipotroidizm, orak hicreli  anemi,

hiperparatroidizm, kronik renal hastalik

Gut bdbrek yetmezligine de reden olur. Her
ne kadar primer gut'un bdbrek yetmezligine
neden olabilecegi tanimlanmissa da, primer
bobrek hagtaliginin gut gelismine katkida
bulunabilecegi ¢ok daha nadirdir. Yapilan
literatir ~ arastirmalarinda  orta  dereceli
hiperirisemiye ragmen KBY’ye sekonder
gut'un varligi nadir kabul edilir. Bununla
birlikte hichir yazar gut'a sekonder gelisen

bobrek hastaligi ile bdbrek hastaliginda olusan
gut'un ayirimini yapamamistir (10). Gut
hastalarinin  %25-50'sinde hipertansyon da
vardir (11).

Olgumuzdayirmi bes yillik bir hipertansiyon
ve dilretik kullanim ©ykisi mevcut idi.
Dilretiklerin - kronik kullanimda yan etki
gelistirme oranlari yuksektir (Tablo 4) (12,13).

Tablo 4. Kronik ditretik tedavisinin metabolik yan etkileri

Azotemi

Hiperkalemi*
Jnekomasti*
Hiponatremi

Didlipidemi

HiperUrisemi
Hipomagnezemi
Metabolik Alkaloz**
Ototoksisite**

Ventrikuler ektopik atimlar

Impotans

Hipokalemi (1/3 hastada: 0.7-0.8 mEg/L/ay)

Glukoz intolerans, diyabetes mellitus

* Potasyum tutucu ditretik komplikasyonudur.
**Cogunlukla loop ditretik komplikasyonudur.

Sik karsilasilan hipervolemik hastalik-larda;
6demin ortadan kaldirilmasi, volUm dengesinin
saglanmasi ve hastaligin bir kisir dongt seklini
amamas amaciyla kullanilan temel ganlardir
(12). Ancak hangi bozukluk ya da hastalikta
hangi grup didretigin nasil  kullanilmas
gerektiginin iyi bilinmesi 6nem tasir (14). Bu,
hastalarin komplikasyonsuz ve daha iyi tedavi
edilmesi, daha morbid ve mortal durumlardan
korunmas anlamina gdir (12). Dusik doz
tedavide nadir olmakla beraber; ditretikler Grik
asit duzeylerini  yiUkselterek gut hastaligi
gelismini provoke edebilir (15). Bu nedenle

ditretikler, hiperGrisemiye neden olmalari
nedeniyle gut hastaliginda kontrendikedir (13).

Olgumuzda her ne kadar hasta rena hiyops
yapilmasna riza  gostermediyse  de
hipertansiyon zemininde geligtigini
dusiindigimiiz  bir son  donem  bobrek
yetmezligiyle uyumlu kronik bobrek hastaigi
mevcuttu. Kronik bobrek yetmezligine didretik
kullanimi da eklenince hastanin hipertrisemis
daha fazla agreve olmus ve gut ataginin
gerceklesmis olabilecegi disunilmastir. Gut
hastalarinin siklikla ileri yadi hastalar oldugu
g6z onune alindiginda, hipertansiyon gibi ko-
morbid faktorlerin de edik etmes ¢cogu zaman
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kacinilmazdir. Dolayisyla hipertansyonu
mevcut olan gut hastalarinda anti-hipertansif
seciminde dilretiklerden kacinilmas
gerekliligi asikardir.

Burada sunulan olgunun, ilging olan ve
kayda deger bulunan yon, kronik tofud i gut-
kronik  bobrek yetmezligi  ile beraber
hipopotasemi  olmasidir. Bu  hipokalemik
metabolik akaloz velya dilretik kullanimina
bagli  olabilir. Hastaya renal biyops
yapilamasa da, dilretik tedavinin kesilmes ve
parenteral potasyum (K) agiginin hesaplanip K
tedavis ile replase edilmesine ragmen
hipopotaseminin dizelmemesi, renal patolojiyi
(muhtemelen  tubulo interstisyel nefropati)
dustindtrmektedir.
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