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RESUMO

A gota € uma artropatia inflamatéria caracterizada pela deposicdo de cristais de
monourato de sodio nas articulagdes. E uma doencga milenar distinguida ha 4.500
anos. Varios sdo os fatores de risco da gota, porém os principais sao: histérico
familiar, aumento da longevidade, o sexo masculino, insuficiéncia renal, obesidade,
uso constante de bebidas alcodlicas e ingestdao excessiva de alimentos ricos em
purinas. A gota esta relativamente relacionada com a hiperuricemia, aumento do
acido urico sérico, que constitui o principal precursor do seu desenvolvimento. A
epidemiologia mostra que a artrite gotosa esta se tornando cada vez mais
predominante no mundo. A gota se manifesta clinicamente pelas fases
assintomatica, aguda e cronica, cada qual com suas caracteristicas. O objetivo deste
trabalho foi dar enfoque ao adequado tratamento farmacoldgico das crises agudas e
crbnicas, principalmente do tratamento ndo farmacolégico que, através de
modificagdes dietéticas, afeta positivamente a uricemia da doengca em questédo. Foi
utilizada de forma integrativa uma revisdo da literatura, em base de dados confiaveis
e dos comités nacionais e internacionais de saude, dos artigos publicados nos
tltimos 10 anos (2007 a 2017) abordando a gota. Foram pesquisados 93 artigos e
utilizados 44. Os seguintes termos de pesquisa foram utilizados em vérias
combinagdes: 1) artropatia inflamatéria; 2) hiperuricemia; 3) cristalizagdo do acido
arico; 4) tratamento. A pesquisa de artigos de revisao, editoriais e diretrizes escritos
nas linguas inglesa, portuguesa e espanhola, foi selecionada de acordo com os
critérios do Centro Oxford de Evidéncia.

PALAVRAS-CHAVE: Hiperuricemia. Acido Urico. Artropatia. Alopurinol.



ABSTRACT

Gout is an inflammatory arthropathy characterized by the deposition of sodium
monourate crystals in the joints. It is a millennial disease distinguished 4,500 years
ago. Several are the risk factors for gout, but the main ones are: family history,
increased longevity, male sex, kidney failure, obesity, constant use of alcoholic
beverages and excessive intake of foods rich in purines. Gout is relatively related to
hyperuricemia, increased serum uric acid in the blood, which is the main precursor of
its development. Epidemiology shows that gouty arthritis is becoming more and more
prevalent in the world. Gout is clinically manifested by asymptomatic, acute and
chronic phases, each with its characteristics. The objective of this work was to focus
on the appropriate pharmacological treatment of acute and chronic attacks mainly,
and non-pharmacological treatment that through dietary modifications positively
affects the uricemia of the disease in question. A review of the literature, based on
reliable data and the national and international health committees, of the articles
published in the last 10 years (2007 to 2017) on gout was systematically used. We
searched 93 articles and used 44. The following search terms were used in several
combinations: 1) inflammatory arthropathy; 2) hyperuricemia; 3) crystallization of uric
acid; 4) treatment. The search for review articles, editorials and guidelines written in
the English, Portuguese and Spanish languages was selected according to the
criteria of the Oxford Center for Evidence.

KEYWORDS: Hyperuricemia. Uric acid. Arthropathy. Allopurinol.
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1 INTRODUCAO

Artrite gotosa ou gota, também chamada de doenca por depédsitos de cristais
de monourato de s6dio (MUS), € um tipo de artropatia inflamatéria desencadeada
pela cristalizagdo do acido urico dentro das articulagdes. Esta condicdo médica é
evidenciada, principalmente, na populagao masculina acima dos 40 anos de idade,
idosos e mulheres na pés-menopausa (DALBETH; MERRIMAN; STAMP, 2016).

Afeta em geral, uma articulagdo de cada vez (monoarticular), com frequéncia
a articulacao do dedo grande do pé (articulacdo metatarsal) é padrao intermitente. A
gota, em geral, ndo passa de uma articulacdo para outra. Quem tem gota em uma
determinada articulagdo nao vai necessariamente té-la em outra (EDWARDS;
ROBBINS, s.d.).

Os sinais e sintomas da gota sdo: dor de intensidade moderada a forte e
tumefagcdo articular, rubor (pele Ilustrosa avermelhada), rigidez, inchaco,
sensibilidade extrema ao toque, eritema e danos renais. Frequentemente acontece a
noite. Esta doenca pode se apresentar por dois tipos, e cada um segue um esquema
de tratamento distinto. A gota aguda é bastante dolorosa, apresenta todas as
manifestagées clinicas citadas anteriormente e afeta normalmente uma Unica
articulacdo. A gota crbnica consiste em episddios sucessivos de dor e inflamagéo
gue podem envolver mais de uma articulagdo onde havera um aumento da rigidez
devido ao aparecimento de tofos (SANTOS, 2015).

Os tofos sdo nddulos duros de cristais de urato que sao depositados sob a
pele ao redor das articulagbes, causando lesdées que limitam cada vez mais o0s
movimentos articulares. Sem um tratamento adequado, os tofos das méos e dos pés
podem romper e eliminar uma massa esbranquicada de cristais (KASPER; JURIGA;
GIURINI, 2016).

Os principais fatores envolvidos no aumento da prevaléncia dessa
enfermidade, observadas nas ultimas décadas, incluem aumento da longevidade,
uso de diuréticos, insuficiéncia renal cronica, hipertensdo arterial sistémica,
obesidade e sindrome metabdlica (GARAY et al., 2012).

Em sintese, a causa principal da gota, consiste na producéo elevada e/ou da
reducdo de excrecdo do &cido Urico, ou seja, tanto a hiperproducdo quanto a

hipoexcregéo contribuem para a hiperuricemia (PUNZI et al., 2012).



13

O acido urico é um produto do metabolismo das purinas (proteinas). Trata-se
de um acido fraco (Pka 5,8) e sua forma ionizada € o urato monossodico, que é a
forma encontrada no plasma humano, liquido extracelular e liquido sinovial. As
purinas estao presentes nos alimentos ingeridos e também em proteinas do nosso
organismo (SARI et al., 2015). As purinas sofrem um processo de degradacao em
hipoxantinas e esta se transforma em xantina, por sua vez, a xantina, por acao
irreversivel através da xantina oxidase (XO), se transforma em acido Urico e este em
urato de sédio (BATISTA; WIBELINGER, 2011).

Quando um individuo apresenta a taxa de &cido Urico acima de 6 mg/dL em
mulheres e 7 mg/dL em homens pode-se entdo afirmar que ha hiperuricemia. A
terapia farmacolégica assim como a ndo farmacolégica sédo necessarias para o
controle e prevencdo das crises da gota, visando a melhoria geral do estado de
salde (KOCHMAN; STOMP, 2016).

A importancia de conhecer melhor a gota nos induz a um melhor
entendimento dos mecanismos patogénicos desta artropatia e a capacidade de
tratd-la, pois apesar de ser reconhecida ha séculos, os pacientes continuam

sofrendo com suas consequéncias.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL.:

O presente trabalho teve como enfoque principal revisar na literatura o
tratamento farmacolégico e ndo farmacoldgico da gota.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS:

Descrever a patogénese da doencga gota;

e Avaliar o papel da hiperuricemia em relagéo a gota;

¢ |dentificar os fatores de risco que mais estdo associados com a artropatia em

questao;

e Apontar o tratamento farmacolégico;

e Apresentar o tratamento nao farmacolégico com enfoque na dieta.



15

3 METODOLOGIA

3.1 PERFIL DA PESQUISA

Considerando a natureza e os objetivos deste estudo, trata-se de uma
pesquisa bibliografica, que se efetiva tentando-se resolver um problema ou adquirir
conhecimentos a partir do emprego de informagbes derivado de material grafico,
sonoro ou informatizado, ou seja, a partir principalmente de artigos cientificos. Nesse
tipo de pesquisa sao desenvolvidos objetivos que proporcionam uma visao geral
acerca de determinado fato (PRESTES, 2003).

Conforme Gil (2002), a pesquisa bibliografica visa a um levantamento dos
trabalhos realizados anteriormente sobre o mesmo tema estudado no momento,
podendo identificar e selecionar os métodos e técnicas a serem utilizadas, ou seja,

este trabalho tem por objetivo, o enriquecimento cientifico que trara a muitos.

3.2 LOCAL DA PESQUISA

O estudo foi realizado através de acesso disponivel via internet e no acervo
da biblioteca da Universidade Federal de Campina Grande, Campus de Cuité — PB
(UFCQG).

3.3 PROCEDIMENTOS DA PESQUISA

Foi realizada uma revisao da literatura de forma integrativa, nas bases de
dados Lilacs, Medline, Pubmed, Scielo, Cochrane, Science e dos comités nacionais
e internacionais de saude, dos artigos publicados nos ultimos 10 anos (2007 a 2017)
abordando sobre a Doenga Gota. Foram 93 artigos pesquisados e 44 utilizados na
revisdo. Os seguintes termos de pesquisa (palavras-chaves e delimitadores) foram
utilizados em varias combinagdes: 1) Artropatia inflamatéria; 2) Hiperuricemia; 3)
Cristalizacao de acido urico; 4) Tratamento farmacolégico. A pesquisa bibliografica
incluiu os artigos originais, artigos de revisdo, editoriais e diretrizes escritos nas
linguas inglesa e portuguesa, sendo selecionada de acordo com os critérios do
Centro Oxford de Evidéncia.
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4 REVISAO BIBLIOGRAFICA

4.1 ETIOLOGIA E PATOGENESE

A artrite gotosa € uma doenca metabdlica comumente conhecida como gota,
também chamada de inflamacédo por depdésitos de cristais de monourato de sédio
(MUS), é uma doenca milenar distinguida ha 4.500 anos e que se tornou
amplamente conhecida ap6s sua descricdo por Hipdcrates e principalmente por
Galeno, no século Il (NOVAES, 2008). A gota é caracterizada pela hiperuricemia
(aumento do acido urico sérico), crises decorrentes de artrite aguda com presenca
de MUS no liquido sinovial, depositos de MUS em tecidos e ao redor das
articulagdes formando tofos, doenga renal intersticial e nefrolitiase por acido urico
(WELLS et al., 2016). A figura 1 exemplifica o cristal de monourato de soédio
observado na microscopia de luz polarizada (acima) e microscopia éptica (abaixo).

FIGURA 1: Cristal de MUS na luz polarizada e microscopia optica.

Fonte: CASTRO; ROSA, 2016.

De acordo com os estudos de MEERIMAN; DALBETH (2011), os principais
fatores envolvidos no aumento da prevaléncia dessa enfermidade, observados nas
Ultimas duas décadas, incluem o aumento da longevidade, histérico familiar

(genética), o uso de diurético e acido acetilsalicilico em baixas concentracoes,
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insuficiéncia renal crénica, hipertensao arterial sistémica, o aumento do indice de
massa corporea (IMC), aterosclerose, sindrome metabdlica, doenca coronaria, uso
constante de bebidas alcodlicas (principalmente a cerveja), ingestdo de alimentos
ricos em purinas (carnes e mariscos) e a prevaléncia no sexo masculino.

O &cido urico € um acido fraco (Pka 5,8) que existe largamente como urato,
sua forma ionizada, em pH fisiolégico. A quantidade de urato no organismo é
resultado do balango entre a ingestao dietética, a sintese enddgena e a taxa de

excrec¢ao, como estao evidenciadas na figura 2 (PINHEIRO, 2008).

(3

FIGURA 2: Patogénese da gota.

Producao Excrecio

Purina dietética 1,3

‘ Renal (2/3)

Mivel de urato

Sintese enddgena de
purinas (2/3) ‘ Intestinal (1/3)

U

Saturacdo e
cristalizacao
do urato

Gota

*Modificado de Choi et al., 2005

Fonte: PINHEIRO, 2008.

Os niveis de urato sao influenciados por varios fatores, incluindo a
temperatura, pH, concentracdo de cations, nivel de desidratagcdo e outros, que
podem alterar o risco de gota relacionado com uma elevagéo da taxa de urato, além
de explicar o porqué de ser a primeira metatarso-falangeano a articulacdo mais
atingida (devido a temperatura mais baixa) (SANTOS, 2015).
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Os dois mecanismos fundamentais que levam a hiperuricemia, ou seja,
quando os indices de &cido urico sérico no sangue forem acima de 7 mg/dL em
homens e 6 mg/dL em mulheres, sdo: a hipoexcregao renal (85% a 90%) ou a
hiperprodugao de acido urico (10% a 15%) (KOCHMAN; STOMP, 2016).

Os seres humanos se distinguem de outros mamiferos pela auséncia da
uricase, uma enzima hepética que converte o acido Urico em alantoina. O ultimo é
soluvel em agua e prontamente excretado. A auséncia de uricase junto com a
extensa reabsorc¢ao de &cido Urico nos tubulos proximais do rim resulta em elevados
niveis de urato sérico (BHOLE; KRISHNAN; PHIL, 2014).

O acido urico é um produto do metabolismo das purinas, estas se encontram
presentes nos alimentos ingeridos (carnes vermelhas e miudos, alcool, frutos do
mar, algumas sementes) e também em proteinas do nosso organismo. As purinas
sofrem um processo de degradacdo em hipoxantina e esta se transforma em
xantina, por sua vez, a xantina por uma acao irreversivel da enzima xantina oxidase
se transforma em &cido urico e finalmente em urato de sodio. A figura 3 mostra o
esquema do metabolismo. A maior parte dos uratos € produzida no figado,
proveniente do desdobramento das proteinas endégenas e exdgenas (GARAY et al.,
2012).

FIGURA 3: Metabolismo das purinas.

Metabolismo das Purinas

Purinas = Hipoxantina = Xantina = Acido trico

_ _ g Gota
Xantina oxidase

Fonte: Elaborado pela autora, 2017.

Dois tercos do acido urico produzido diariamente sdo excretados na urina. O
restante é eliminado pelo trato gastrointestinal (TGl) apds sua degradagédo por
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bactérias do célon. O declinio da excre¢ao urinaria para um nivel abaixo da taxa de
producdo, leva a hiperuricemia e ao aumento do reservatorio de urato de sddio
(WELLS et al., 2016).

Os tofos (depédsitos de urato) sao raros e constituem uma complicacao tardia
da hiperuricemia. Os locais mais acometidos consistem na base dos dedos das
maos, na bolsa do olecrano, na face ulnar do antebrago, no tendao do calcaneo, nos
joelhos e nos punhos (KASPER; JURIGA; GIURINI, 2016). Em alguns casos os tofos
se localizam em lugares menos comuns, nomeadamente sobre as cartilagens
aritenoide e tireoide, as cordas vocais, 0 0sso hioide, a conjuntiva, a lingua ou
mesmo sobre a piramide do nariz, como mostra a figura 4 (COUTINHO;
BARCELQOS, 2010).

Figura 4: Tofo gotoso localizado sobre a piramide nasal.

Fonte: COUTINHO; BARCELOS, 2010.

4.2 EPIDEMIOLOGIA DA GOTA

Fundamentalmente a gota é uma doenga da sobrecarga de urato. Alguns
dados epidemioldgicos sugerem que esta artropatia é prevalente na populacao e
que apresenta continuo aumento de sua incidéncia (SMITH et al., 2010). Os dados
de varias partes do mundo afirmam que a artrite gotosa estd se tornando cada vez
mais predominante. Ja estd bem estabelecido que a hiperuricemia constitui o
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principal precursor do desenvolvimento da gota (RODY; DOHERTY, 2010), porém
segundo Miguel; Mediavilla (2011), a maioria dos individuos nao precisamente
desenvolverdao a gota; cerca de 7% da populagdo adulta apresenta uricemia
elevada, mas apenas 1% desenvolve a doenca.

De acordo com um estudo feito por Keenan (2017), apenas 22% dos
pacientes com hiperuricemia assintomatica desenvolve gota, dependendo da idade,
dieta e presenca de comorbidades.

Nos adultos, a concentracdo média de acido urico em homens é cercade 1 a
1,5 mg/dL maior que em mulheres da mesma idade, por uma maior fracao excretora
de urato mediada por hormdnios estrégenos no sexo feminino. Isso explica em parte
a baixa incidéncia de gota entre mulheres jovens, e o aumento de sua incidéncia
durante a menopausa, quando os niveis do &cido Urico sérico se aproximam do
masculino (SANTOS, 2015).

O risco de desenvolver gota também varia de acordo com a raga e etnia. Uma
comparacao de meédicos afro-americanos e brancos do sexo masculino revelou que
os afro-americanos tinham um risco aumentado de duas vezes de gota, com uma
respectiva taxa de incidéncia de 3,11 e 1,82 por 1000 pessoas ao ano, o que foi
parcialmente atribuido a incidéncia aumentada da hipertensdo em afro-americanos
(MACFARLANE; KIM, 2014).

4.3 MANIFESTACOES CLINICAS

A histéria natural da gota € de progressdao de um periodo prolongado
assintomatico de acumulo de cristais de MUS nas articulagdes, intercalado com
fases de mono ou oligoartrite para uma fase de artrite crénica com a presenca de
depdsitos de cristais conhecidos como tofos (SANTOS, 2015). A gota pode ser
controlada e até prevenida com medicamentos. O tratamento apropriado pode
ajudar a evitar inteiramente os episédios agudos e a lesdo articular de longo prazo
(EDWARDS; ROBBINS, s.d.).

A gota intermitente aguda ocorre geralmente por volta da quarta década em
homens, e mais tarde em mulheres, dependendo da menopausa. As crises
geralmente costumam comecgar a noite ou no comego da manha, e o paciente
acorda com dor. As articulacbes acometidas estdo eritematosas, quentes e
edemaciadas (SANTOS, 2015), com o pico de inflamacéo ocorrendo dentro das 24
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horas, e dificuldades inclusive de manter toques extremamente suaves sobre a
articulagcao atingida, como o toque do lencol da cama (WELLS et al., 2016). Febre e
leucocitose sdo comuns. As crises nao tratadas podem durar de 3 a 14 dias antes da
recuperacao espontanea (VANITALLIE, 2010).

A apresentagdo inicial mais comum é a monoartrite, a articulagdo mais
frequentemente atingida é a primeira metatarso-falangica (50% dos casos),
designando-se a crise podagra, figura 5. No entanto podem ser envolvidas outras
articulacbes, como as articulacbes do tarso, tibiotarsicas, joelhos, punhos ou
qualquer metacarpo-falangica (MIGUEL; MEDIAVILLA, 2011).

FIGURA 5: Podagra.

Fonte: SANTOS, 2015.

Um episddio de gota aguda pode ser desencadeado por traumatismos
articulares, ingestdo excessiva de alcool, cirurgias, o uso de diuréticos, doencgas
graves e subitas, dietas de impacto, quimioterapia e ingestdo excessiva de certos
tipos de alimentos ricos em purinas (RUIZ et al., 2014).

O Colégio Americano de Reumatologia, em 1977, designou um grupo de
trabalho para elaboracdo de critérios para classificacdo de gota aguda e estao
descritos no quadro 1 (NOVAES, 2008).
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QUADRO 1: Critérios preliminares para classificacao de artrite aguda da gota primaria.

Presenca de cristais de urato caracteristico no liquido articular ou

Um tofo com prova de que contém cristais de urato por meio de analises
quimicas ou microscopia de luz polarizada ou

A presenca de 6 de 12 parametros clinicos, laboratoriais ou radiologicos
listados a seguir:

Mais de uma crise de artrite aguda

Inflamacao maxima no prazo de 24 horas

Crise de artrite monoarticular

Observacao de eritema articular

Dor ou tumefacao na primeira metatarso-falangiana

Envolvimento unilateral da primeira metatarso-falangiana

Envolvimento unilateral de articulacao do tarso

Suspeita de tofo

© o N o g &) W N

Hiperuricemia

—
©

Tumefacao articular assimétrica na radiologia

—
—

Cistos subcondrais sem erosao na radiografia

—
N

Cultura negativa do liquido sinovial para microorganismos durante a crise.

Fonte: NOVAES, 2008.

A gota aguda poliarticular se apresenta de forma inicialmente em menos de
20% dos pacientes com artrite gotosa, porém mais frequentes em quadros
subsequentes. E mais comum em pacientes com doencas mieloproliferativas ou
usuarios de inibidores da calcineurina. Pode ser migratéria ou simultanea,
envolvendo articulagdes e bursas (pequena bolsa cheia de liquido sinovial localizada
no ponto em que o musculo ou tendao roca em um 0sso) (SANTOS, 2015).

O periodo que se inicia apds a crise aguda, se estendendo até o episodio da
crise seguinte é conhecida como gota intercritica. Caracteriza-se por ser totalmente
assintomatica, no entanto, com progressdo de doenga, pode adquirir as
caracteristicas da gota cronica. Os intervalos sdo bem variaveis, sendo em média de
dois anos apéds a primeira crise (EDWARDS; ROBBINS, s.d.).
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Outra fase da gota é a tofacea crénica, que € o resultado da acumulacao de
cristais em vérias localizacdes. E caracterizada pela presenca de tofos tipicamente
nos dedos (figura 6), cotovelos, sobre o tenddo de Aquiles ou no hélix do pavilhdo
auricular. Geralmente revela uma doenga arrastada e evoluida com multiplas crises
agudas de gotas prévias, mas pode surgir em individuos assintomaticos (MIGUEL;
MEDIAVILLA, 2011).

FIGURA 6: Gota tofacea cronica. ~

O impacto da gota sobre a vida dos pacientes e suas familias pode ser
substancial se as crises ndo puderem ser controladas. A dor intensa de um ataque
pode ser debilitante, levando a uma limitacdo e isolamento do individuo para
contornar os possiveis problemas fisicos (ROBINSON; HORSBURGH, 2014).

4.4 DIAGNOSTICO

4.4.1 Caracteristicas Laboratoriais: A hiperuricemia nao constitui por si s6 o
diagnostico de gota, porque muitos doentes apresentam crises com normouricemia e
a hiperuricemia assintomatica também é muito frequente. Nas crises agudas podem
surgir leucocitose com neutrofilia, pelo que néao serve este critério para excluir gota
em favor de artrite séptica. Sedimentacéao eritrocitaria € geralmente muito baixa (< 5
mm/h), ao contrario das restantes artropatias, sobretudo a artrite séptica (MIGUEL;
MEDIAVILLA, 2011).

A identificacao dos cristais de MUS através da aspiracao do liquido sinovial

permanece o padrao-ouro para o diagnéstico da gota. Sua identificagao € simples e
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confiavel (SIVERA; ANDRES; QUILIS, 2017). Quando a aspiracao da articulagao
nao é possivel, presume-se o0 diagnostico pela presenca de sinais e sintomas
caracteristicos, bem como pela resposta ao tratamento (WELLS et al., 2016).

O liquido articular deve ser avaliado quanto as caracteristicas macroscoépicas
(cor, limpidez, viscosidade) e microscépicas (contagem de células, presenca e tipo
de cristal, exame bacterioldgico direto e cultural e caracteristicas bioquimicas). Na
crise aguda de gota, o liquido sinovial tem caracteristicas inflamatérias (baixa
viscosidade, leucocitose que pode ser superior a 50000/mm3, neutrofilia geralmente
acima de 70%), €& estéril e apresenta na observacdo ao microscépio de luz
polarizada, cristais de monourato, que tém a forma de agulhas e sao fortemente
birrefringentes, apresentando cor amarela viva se paralelas ao eixo do condensador
do microscépio (MIGUEL; MEDIAVILLA, 2011).

4.4.2 Caracteristicas Imagioldgicas: A gota pode se manifestar de maneiras
atipicas e dificultar o diagnostico. Nessas situagbes, os exames de imagem tém
papel fundamental, auxiliam na confirmacdo diagnéstica e ainda excluem outros
diagnésticos  diferenciais  (artrite  séptica, artrite reumatoide, artropatias
soronegativas). Na Uultima década, houve importante avango nas técnicas de
imagem, estas avaliam a gravidade da doenca, a extensado da deposicdo de MUS e
a presenca de inflamacéo crénica. Além disso, pode ser uma ferramenta util para
monitorar a resposta a terapia de reducao do acido urico (FERNANDES et al., 2017).

Os métodos de imagem mais usados para avaliacdo da gota sdo a
ultrassonografia (US), radiografia simples (RX), tomografia computadorizada (TC),
tomografia computadorizada de dupla energia (DETC) e a ressonancia magnética
(RM) (KIEFER et al., 2016).

A alta resolugéo da ultrassonografia permite identificar as diversas formas de
apresentacao da gota e sua relagdo com diferentes tecidos, ajuda no diagnéstico
precoce e nao invasivo, na decisdo terapéutica e no controle do tratamento. A US
detecta alteragc6es nos tecidos moles precocemente, outra vantagem é a facilidade
de repetir o exame, baixo custo, auséncia de radiagdo ionizante e eficacia na
orientacao de procedimentos invasivos (PUIG et al., 2016).

A radiacao simples € um método rapido e geralmente o primeiro usado na
investigacao da gota. Apresenta baixa sensibilidade para o diagnéstico precoce,
pode haver um intervalo de 6 a 12 anos para que as alteragdes radioldgicas estejam
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presentes. No geral, a RX é um método de pouca utilidade na avaliagdo do
tratamento, primeiramente pela sua baixa sensibilidade na deteccdo da doenca nas
primeiras fases e por se basear na presenca de achados tardios (FERNANDES et
al., 2017). Os tofos que apresentam grande volume podem ser identificados também
na radiacao simples, como a figura 7 abaixo revela.

FIGURA 7: Exame radioldgico mostra area atingida por tofos.

Fonte: FELLET et al., 2013.

A tomografia computadorizada permite visualizacdo dos tofos tanto no tecido
celular subcutaneo quanto intra-articulares. Este método também auxilia na
identificacao de erosdes Osseas, é mais sensivel que a RX e a RM para esse fim. A
TC também pode evidenciar depdsitos de MUS no interior de tofos. Apesar de poder
ser Util, a TC néo é preconizada como método de escolha na avaliagdo da gota nas
estruturas superficiais pela dose de radiacao usada (KIEFER et al., 2016).

A técnica de tomografia computadorizada de dupla energia fornece
informagdes sobre a composicdo quimica dos tecidos e permite sua diferenciacéao.
Por meio dela é possivel distinguir os cristais de MUS da gota, do osso ou da
calcificacao distréfica. A DETC pode ser usada para avaliar a gota, independente
dos niveis séricos de &cido urico, pode confirmar a doenga em pacientes com niveis
seéricos normais ou excluir em pacientes com hiperuricemia. Uma potencial
desvantagem poderia ser a exposicdo do paciente a radiacédo ionizante e o alto
custo (DALBETH; DOYLE, 2012).
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A ressonancia magnética ndo é usada rotineiramente para avaliacdo da gota
tofacea. Pode ser utilizada para reconhecer a causa de limitacbes do movimento, as
disfungdes motoras ou dolorosas secundarias a alteragées em estruturas profundas
ou que estejam recobertas por osso. A RM nao apresenta papel relevante para
auxiliar o diagnostico inicial da gota, portanto, ndo se sugere 0 uso rotineiro
(FERNANDES et al., 2017

4.5 TRATAMENTO

Os principais objetivos do tratamento da gota incluem tratar as crises agudas
de inflamacgao articular, a prevencdo de novas crises, a reducdo da uricemia e a
diminuicdo progressiva da quantidade total de uratos no organismo, melhorando
assim as lesdes resultantes da sua deposicdo nos tecidos. Para o sucesso
terapéutico em qualquer doenca é primordial a educacdo do doente: a gota € uma
enfermidade debilitante se nao tratada (PEREZ, 2007).

O tratamento deve ser adaptado para cada pessoa e pode necessitar
alteracdao de tempos em tempos. Os medicamentos utilizados sédo potentes,
portanto, € preciso entender o porqué do uso destes farmacos, quais os efeitos
colaterais que podem ocorrer e o que fazer se surgir problemas (DUBOST;
MATHIEU; SOUBRIER, 2011).

4.5.1 TRATAMENTO FARMACOLOGICO

4.5.1.1 Tratamento das crises agudas: Apds o diagndstico de uma crise
aguda de gota, o tratamento deve comecar pelas medidas gerais: repouso do
membro e aplicacdo de gelo no local (apesar de teoricamente aumentar a
cristalizacdo de uratos, a aplicacdo de gelo com protecdo da pele, durante 20
minutos, trés vezes ao dia, reduz significativamente a inflamagédo e duragdo das
crises) (KOCHMAN; STOMP, 2016).

O objetivo da terapia na gota aguda é a interrupcao imediata e segura da dor
e inflamagdo da articulacdo atingida. Os farmacos de escolha sdo os anti-
inflamatérios ndo esteroidais, a colchicina e os corticosteroides (SCHLESINGER,
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2014). Os hipouricemiantes ndo devem ser iniciados na crise aguda, uma vez que a
variacao de uricemia pode prolongar e agravar a crise (REACH, 2011).

Os AINEs séo a terapia de primeira linha para a maioria dos doentes, desde
que nao haja contraindicacdes, devem ser iniciadas precocemente, sendo que o
fator mais influente na eficacia é a rapidez de inicio da administracdo e nao qual o
AINE escolhido. A indomectina, o naproxeno e o sulindaco tiveram aprovacao da
Food and Drug Administration (FDA), para o tratamento da gota, porém outros
farmacos também podem ser efetivos. Varios esquemas terapéuticos tém sido
propostos, sendo aceitos que se devem iniciar com doses maximas, até a resolugao
da crise, seguida de reducdes rapidas de doses em 3-4 dias (WELLS et al., 2016).

Os efeitos adversos mais comuns envolvem o trato gastrointestinal (TGI)
(gastrite, sangramento, perfuracédo), os rins (necrose papilar renal, reducao da
depuragédo de creatinina), o sistema cardiovascular (elevacdo da presséo arterial,
retencdo de sodio e de liquidos) e sistema nervoso central (comprometimento da
funcéo cognitiva, tonturas). Os inibidores seletivos da ciclo-oxigenase 2 (COX-2), por
exemplo o celocoxibe, constituem uma subcategoria dos AINES que podem ser mais
seguros para o estdbmago. As prostaglandinas (PGs) sdo mediadores de inflamacao
e dor, apresenta papel fisiologico gastrointestinal e renal. Os AINES atuam
blogueando-as. Os AINES tradicionais, entretanto, ndo somente inibem as PGs na
articulagao afetada pela gota como também as do estdmago, onde ficam as PGs que
conferem protecao contra a irritagcdo estomacal (BAILOUNI, 2010).

A colchicina é um alcaloide natural que inibe a fagocitose de cristais de MUS,
e as respostas imunes associadas com a imunidade celular. E eficaz para o
tratamento agudo, bem como para a profilaxia ao longo da manutencao da uricemia.
A colchicina sé deve ser usada dentro de 24 horas apds o inicio da crise, visto que a
probabilidade de sucesso diminui substancialmente se o tratamento for tardio. O
farmaco usado em altas doses (ex.: 1 mg seguido de 0,5 mg a cada duas ou trés
horas, até a melhora), parece ter bom efeito e melhor tolerabilidade. Apresenta,
contudo, efeitos adversos frequentes, como diarreias, dor abdominal, nduseas e
vémitos (DALBETH; LAUTERIO; WOLFE, 2014).

No passado, a colchicina era administrada tanto por via oral quanto por via
intravenosa, no entanto, esta ultima forma de administracdo ndo é mais praticada
devido a eventos adversos severos. A colchicina afeta muitos alvos moleculares e

perturba mudltiplos caminhos envolvidos na inflamagdo associada com episédios
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agudos da gota. Este papel na regulagcdo dos mediadores inflamatérios sugere
potencial eficicia da colchicina inclusive em outros tipos de inflamagdes (PASCART
et al., 2016).

Os corticosteroides, por exemplo a prednisolona, também sao utilizados e tem
eficacia e tolerancia semelhantes aos AINES, necessitando de doses altas para
reducao do processo inflamatério. Podem ser administrados de forma intramuscular
ou intra-articular (desde que antes da infiltracdo se exclua a possibilidade de artrite
séptica), sendo estas com agdo mais rapida e efetiva. A eficacia é maior no caso de
haver apenas uma ou duas articulacdes envolvidas. Deve ser usada em pacientes
com baixa resposta ou intolerancia aos AINES ou a colchicina (SCHLESINGER,
2014).

4.5.1.2 Prevencao das crises de gota O tratamento em longo prazo tem
como principal objetivo prevenir a formagdo dos cristais de urato monossédico,
impedindo novos ataques de gota e reducéo de tofos. A eficacia de colchicina oral
na dose de 1 a 1,5 mg/dia age na prevencéo ou atenuagdo das crises de gota. A
reducdo dos niveis de urato € mais facilmente atingida através da unido dos
métodos farmacoldgicos e nao farmacoldgicos (SANTOS, 2015).

4.5.1.3 Tratamento hipouricemiantes A instituicio de farmacos
hipouricemiantes deve ser feita no caso de gota tofacea, nefropatica urica,
hiperuricemia com duas ou mais crises agudas de gota, manutencdo das queixas
apesar de terapéutica anti-inflamatdéria, sinais radiolégicos de lesao articular, doentes
com uricosuria superior 1100 mg/24h e profilaticamente. A reducdo de uratos deve
ser atingida lenta e progressivamente. A meta da terapia para redugdo de urato
consiste em alcancar e manter um nivel sérico de acido urico abaixo de 6 mg/dL e,
de preferéncia inferior a 5 mg/dL se os sinais ou sintomas persistirem. O nivel sérico
de urato pode ser reduzido pela diminuicdo da sintese de &cido Urico ou pelo
aumento de sua excrecédo renal (MIGUEL; MEDIAVILLA, 2011).

O alopurinol é um analogo das purinas, € o farmaco mais usado para o
tratamento hipouricemiante. Diminui a concentragao do acido urico sérico inibindo a
xantina oxidase, que é responsavel pela conversdo de xantina e hipoxantina (RUIZ,
2008). Deve ser iniciado em doses baixas (100 mg/dia) e aumentando 100 mg a
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cada més até obter os niveis séricos desejaveis de acido urico. A dose maxima é em
torno de 800 a 900 mg por dia. Apresenta alguns efeitos adversos como: a
possibilidade de desenvolver lesdes de pele e sindrome de hipersensibilidade, com
lesbes cutaneas graves e disfuncao renal e hepatica. A maioria dos pacientes tolera
bem o alopurinol, mas pode ocorrer crise aguda devido a alteracées dos cristais de
MUS nas articulacées, feito que pode ser reduzido com doses baixas de colchicina
associada (FRANCHI et al., 2014).

O oxipurinol é o metabdlito ativo do alopurinol, com uma meia-vida 9 a 15
vezes mais longa. Tem sido usado com precaucdo em doentes com
hipersensibilidade ao alopurinol, no entanto, demonstram-se os mesmo efeitos
adversos que o alopurinol em 30% dos enfermos (GARAY et al., 2012).

Outro redutor de niveis de urato € o febuxostat, que age por um mecanismo
dependente da dose. A dose inicial ¢ de 40 mg/dia. E bem tolerado e os efeitos
adversos consistem em nauseas, artralgias, etc. Devido a rapida mobilizagdo dos
depdsitos de urato durante o inicio do tratamento, deve-se administrar terapia
concomitante com a colchicina ou AINES durante as primeiras semanas, a fim de
evitar exacerbagdes agudas de gota (WELLS et al., 2016).

O zurampic (lesinurade) € um novo medicamento aprovado recentemente
pela ANVISA, é uma terapia combinada que age tanto na excrecao quanto na
producdo do &cido urico, proporcionando uma abordagem de duplo mecanismo que
efetivamente reduz o urato sérico e permite que um numero significativamente maior
de pacientes atinja e mantenha as metas do tratamento para controle da doenca
(BRASIL, 2016).

Probenecida é um uricosurico, ou seja, servem para pacientes hipoexcretores,
inibindo a reabsor¢do do &acido Urico no tdbulo proximal do rim. Pacientes com
historia de urolitiase ndo devem receber agentes uricosuricos. A dose inicial € de
250 mg duas vezes ao dia, durante 1 ou 2 semanas. A ingestao de agua deve ser
superior a dois litros diariamente, preferencialmente alcalinizada com bicarbonato de
soédio. Os principais efeitos colaterais consistem em irritacdo Gl, exantema e
hipersensibilidade. A sulfimpirazona segue 0 mesmo mecanismo de acao
(SCHLESINGER, 2014).

Pegloticase € uma uricase recombinante pegilada, a qual reduz o nivel sérico
de acido urico ao converté-lo em alantoina, que € hidrossoluvel e mais facilmente

excretada do organismo. Estd indicada como terapia anti-hiperuricémica para
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adultos refratarios a terapia convencional. A dose é de 8 mg por infuséo intravenosa
durante pelo menos duas horas a cada duas semanas. Devido a reacdes alérgicas
potenciais, os pacientes devem ser previamente tratados com anti-histaminicos e
corticosteroides. A pegloticase apresenta custo mais alto que outras terapias de
primeira linha para redugéo do urato. Em virtude das duas limitagdes, a pegloticase
deve ser reservada para pacientes com gota refratéria, com contraindicacao ao uso
de redutores do &cido urico ou que nao responderam as terapias anteriormente
mencionadas (WELLS et al., 2011).

4.5.2 TRATAMENTO NAO FARMACOLOGICO

As modificacdes dietéticas podem afetar positivamente a uricemia e crises de
gota, bem como a sindrome metabdlica, hipertensdo e doenca coronariana. Certos
alimentos e habitos cotidianos podem melhorar controlar e prevenir a hiperuricemia.
As instrucdes aos pacientes devem considerar a natureza recorrente da gota e o
objetivo dos medicamentos e de cada modificacdo do estilo de vida (RANDALL;
HUGHES; MORGAN, 2016).

4.5.2.1 Consumo de bebidas alcodlicas na gota

A ingestdao de qualquer tipo de bebida alcodlica pode aumentar o risco de
ataques agudos de gota. Os profissionais de saude e pacientes devem, portanto,
considerar limitar o consumo, ndo apenas da cerveja, € sim de todas as outras
bebidas alcodlicas. A ingestdo de alcool aumenta a uricemia por incrementar a
degradacao de ATP (Trifosfato de Adenosina) em AMP (Monofosfato de Adenosina),
que é rapidamente convertido em &acido urico. Por outro lado, a desidratacdo e a
acidose metabdlica, relacionados com o consumo excessivo de bebidas alcodlicas,
reduzem a excrecdo renal de acido urico (NEOGI et al., 2014). Quanto aos
diferentes tipos de bebidas alcodlicas, o consumo de cerveja é a associacao positiva
mais forte com o risco da gota, logo em seguida vém os destilados e por ultimo o
vinho que em ingestdo moderada parece ndo aumentar os riscos de crises. Além do
seu teor de &lcool, a cerveja é rica em purinas, em especial a guanosina,

favorecendo ainda mais a hiperuricemia (PINHEIRO, 2008).
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E importante “negociar” com o paciente que faz uso de bebidas alcodlicas
guanto ao momento de consumi-la, a quantidade e o tipo. Fazer o uso de bebidas
durante ou logo apdés um episddio agudo pode prolonga-lo ou reduzir o intervalo de
recidiva. Apos o controle adequado de uma crise aguda, a ingestdo de uma
guantidade moderada pode ser permitida (PINHEIRO, 2008).

4.5.2.2 Alimentos ricos em purinas

A ingestdao dietética de purinas pode contribuir substancialmente para o
aumento dos niveis de acido urico no sangue. Em um individuo sadio, a instituicdo
de uma dieta isenta de purinas por alguns dias pode reduzir os niveis de urato na
média de 4,95 mg/dL para 2,95 mg/dL. E importante salientar que a
biodisponibilidade das purinas presentes em determinados alimentos depende tanto
do seu conteudo celular quanto da atividade transcripcional e metabdlica dessas
céelulas (RANDALL; HUGHES; MORGAN, 2016).

Os alimentos que podem aumentar os niveis de urato sdo: sardinhas,
anchovas e outros frutos do mar, aves domésticas e carnes em miudos (rim, figado,
moela), molhos, leguminosas (feijao, soja, ervilha) (EDWARDS; ROBBINS, s.d.). As
recomendagodes dietéticas incluem limitar o consumo de xaropes de milho com alto
teor de frutose e incentivar o consumo de vegetais e produtos lacteos com baixo teor
de gordura (WELLS et al., 2016).

A dieta continua € uma parte importante no tratamento da gota. Os
profissionais devem se concentrar na terapia de reducéo de urato. Forte evidencia
apoia perda de peso através da dieta com mudanca do estilo de vida em pacientes
com gota. Ingestao liberal de proteinas, vegetais, nozes, produtos lacteos devem ser
acrescentados na dieta (RANDALL; HUGHES; MORGAN, 2016).
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5. CONCLUSAO

Os dados epidemiolégicos mostram que a gota se assume em associagcao
com outros disturbios metabdlicos, como a dislipidemia, alteragdo do metabolismo
glicémico, sindrome metabdlica propriamente dita, e em Ultima andlise, com a
hipertensao arterial e doencga cardiovascular, 0 que caracteriza a gravidade potencial
desta patologia.

O tratamento deve ser adaptado para cada tipo de paciente. Para episddios
agudos a colchicina e os AINEs (antiinflamatérios ndo esteroidais) sdo os farmacos
de escolha. Para a gota crdnica o tratamento é feito através do alopurinol, que € um
inibidor da xantina oxidase, fazendo com que haja uma diminuicdo da concentracéo
de acido urico no sangue. Outros medicamentos utilizados sdo a probenecida e o
febuxostat (DUBOST; MATHIEU; SOUBRIER, 2011).

A dieta apresenta papel importante na hiperuricemia e na gota. A ingestao de
purinas pode contribuir substancialmente para o aumento dos niveis de acido Urico,
portanto, a exclusdo de bebidas alcodlicas, frutos do mar (sardinhas, crustaceos),
miudos (figado, rim), aves domésticas, carnes e algumas leguminosas (feijao, soja,
ervilha) sdo de maxima importancia (PINHEIRO, 2008).

O tratamento eficaz para a gota ja esta bem elucidado, porém, ha um desafio
na pratica, no que diz respeito ao tipo de individuos que essa enfermidade afeta.
Diferentemente das mulheres, os homens costumam ir menos ao meédico, nao
possuem uma cultura de prevencdo de doencgas e frequentemente negam suas
fraquezas e limitagbes, associado a isso, nossa cultura valoriza o consumo
abundante de comidas em geral, e pouco faz para desestimular o exagero em

bebidas alcodlicas.
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