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under antiken lind-
ra med extrakt av vaxten tidlésa (kolkicin) [1], men f6-
rebyggande behandling med uratsdnkande lakemedel
har man bara anvédnt sedan mitten av 1900-talet, da
probenecid [2] borjade anvandas. Allopurinol beskrevs
1964 ha en uratsinkande effekt och &r i dag forsta-
handsalternativet vid forebyggande behandling av
gikt.

Under det senaste decenniet har uratsdnkande be-
handling rekommenderats allt tidigare i férloppet av
giktsjukdomen. Det grundar sig pa evidensgransk-
ningar gjorda av flera reumatologiska organisationer,
sasom American College of Rheumatology (ACR) [3, 4]
och European League Against Rheumatism (EULAR)
[5], och delas ocksd av Likemedelsverkets behand-
lingsrekommendationer fran 2016 [6].

Endast en minoritet av patienter med gikt far ade-
kvat behandling; de flesta har f6r 1ag dos, och majori-
teten slutar inom négra fi ar. Av patienter fran Stor-
britannien, som enligt ACR:s/EULAR:s rekommenda-
tioner [5] 4r kandidater for uratsinkande behandling,
har bara 17 procent behandling ett ar efter den forsta
giktdiagnosen, 30 procent efter fem ar och 41 procent
efter tio ar [7]. Enligt svenska data fran 2011-2013 fick
30 procent av patienter med gikt uratsinkande be-
handling ett ar efter diagnos [8]. Av alla patienter med
gikt i USA fick 36 procent uratsidnkande behandling,
en siffra som var konstant 2007-2016 [9]. Det talar for
att det ser likadant ut i stora delar av varlden och att
andelen som far behandling inte forefaller 6ka. Det ar
dessutom manga som slutar med behandlingen.I Sve-
rige slutade 75 procent inom 2 &r, och patienter under
50 ar, utan samsjuklighet och med normal njurfunk-
tion var mer benégna att avsluta behandlingen [8].

Okunskap om sjukdomen

Giktattacker ar valkdnda for att vara mycket smart-
samma, och nér en patient berattar att »det gor sa ont
i stortdn att jag inte ens kan ha lakanet pa« misstin-
ker man genast gikt. Manga patienter upplever gikt
som en sjukdom med stor paverkan pa det dagliga li-
vet, och 40 procent graderar sin sjukdom som svar el-
ler mattligt svar enligt en aktuell svensk studie [10].

Patienter med gikt uppger ofta att de fatt otillrack-
lig information om sin sjukdom; de har bilden av gikt
som en tillfdllig &komma och saknar kunskap om or-
saker och behandling [11]. Aven virdgivare uppfattar
ofta gikt som en oskyldig akomma som endast beho-
ver hanteras i samband med attacker och dar ingen
kontinuerlig behandling behévs [12].

Nya studier visar att det finns konsskillnader bade
vad galler patientupplevelse och behandling av gikt.
Kvinnor beskriver att gikten paverkar dem mer kéans-
lomassigt, och de upplever mer symtom dn méin-
nen [10]. Mén far oftare &n kvinnor kostrad, men det

ar kvinnorna som i hogre grad dndrar sin kost. Man
och kvinnor med gikt har olika uppfattning om orsa-
ken till sjukdomen, diar mén i hogre grad anger kos-
ten medan kvinnor uppger att de inte vet orsaken till
sjukdomen (Ulrika Bergsten, Halmstad, pers medd;
2019).

Biologiskt ter sig sjukdomen dock lika mellan man
och kvinnor med samma monster av samsjuklighet,
men kvinnors giktsjukdom debuterar cirka 8 ar sena-
re [13]. Det finns ocksa konsskillnader vad géller be-
handling. Médn har hogre sannolikhet att fa behand-
ling for sin gikt inom ett ar 4n kvinnor [8], och kvin-
nor avslutar sin behandling oftare 4n mén [14].

En vanlig missuppfattning om gikt ar att sjukdo-
men ar sjalvforvallad, genom levnadsvanor [12]. Aven

»Aven virdgivare uppfattar ofta gikt
som en oskyldig akomma som endast
behdver hanteras i samband med
attacker ...«

om ny kunskap finns som visar att betydelsen av ge-
netiska faktorer ar storre 4n man tidigare trott och
att nedsatt njurfunktion ar en betydelsefull orsak till
gikt, sd ar det inte allmént kant. Den klassiska kari-
katyren av en patient med gikt som en &ldre, korpu-

Uratsankande behandling bor startas redan vid
forsta giktattacken vid urat > 480 umol/, alder <40 ar,
forekomst av tofi eller samsjuklighet.

Behandlingen ska vara malstyrd med sikte pa att
sanka urat till <360 pmol/l eller <300 pmol/I (vid tofi)
till dess att tofi har [6sts upp.

Allopurinol ar forstahandsval. Dosen 6kas stegvis
med 100 mg, fran 100 mg upp till max 900 mg/dygn, tills
malnivan for urat uppnas.

NSAID/cox-hammare, kolkicin eller kortison anvands
for akut behandling.

Pagaende behandling bor inte utséattas vid giktattack.

Uratsdnkande behandling kan sattas in under pagéa-
ende giktattack, om samtidig akutbehandling ges.

Information till patienten och en bra dialog ger battre
foljsamhet till behandling.
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Figur 1. Kortisoninjektion i giktdrabbad storté (foto tillhan-
dahallet av Malin Hemberg).

lent man som dricker fér mycket alkohol lever i viss
man kvar och kan bidra till att patienter drar sig for
att soka vard. En 6kad spridning av kunskap om orsa-
kerna till gikt skulle sannolikt bidra till att patienter
far battre behandling.

Akuta giktattacker

Om en akut giktattack intrdffar under pagaende urat-
sdnkande behandling ska den inte sittas ut, da det
kan forvarra attacken. I motsats till vad som tidigare
hévdats kan uratsankande behandling séttas in under
pagaende giktattack [15], om patienten samtidigt er-
haller adekvat behandling mot den akuta giktattack-
en.

Vid behandling av en akut giktattack finns tre ef-
fektmassigt likvardiga alternativ: NSAID/cox-ham-
mare, kolkicin och kortison (Tabell 1). Det som styr val
av behandling ar patientens dlder, samsjuklighet och
6vrig medicinering. Andrahandsval vid behandling
av akut giktattack, om NSAID, kolkicin och kortison
ar kontraindicerade eller har otillriacklig effekt, kan i
enstaka fall vara interleukin-1 (IL-1)-hdmmare. Dessa
ges som subkutana injektioner och bor skétas av spe-
cialist vid enhet med vana av att hantera dessa like-
medel.

Kortison kan dven ges som intraartikulédr injektion
(Figur 1, Fakta 1), vilket ger en marginell paverkan pa
blodsockernivan och dérfor kan vara ett bra alterna-
tivvid diabetes. Ytterligare en fordel ar att man ibland
lyckas aspirera en droppe exsudat for analys av urat-
kristaller och darmed kan fa en sdker diagnos.

Uratsankande behandling

Forebyggande uratsinkande behandling rekommen-
deras till majoriteten av patienter med gikt i riktlin-
jerna fran ACR och EULAR [3-5] och inkluderar alla pa-
tienter med frekventa attacker, tofi eller forekomst av
samsjuklighet eller njursten (uratsten). Nedsatt njur-
funktion (ACR) och skelettpaverkan (EULAR) ar indi-
kationer for att paborja uratsinkande behandling re-
dan efter forsta attacken. American College of Physi-
cians (ACP) [16,17] har en mer restriktiv hallning och
rekommenderar inte uratsinkande behandling efter
en enda attack eller vid glesa attacker.
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Praktiska tips vid diagnostisk punktion och kortisoninjektion i

liten led drabbad av giktartrit

Ta fram kanyler (0,4-0,6 mm x 25
mm), sprutor samt objektglas och
dra upp kortison.

Tvatta huden noggrant med klorhexi-
dinsprit. Anvand skyddshandskar.

For in kanylen mot ledspringan - nar
den precis nuddar ben vet man att
den ar innanfor ledkapseln.

Anslut en tom 1 ml-spruta till kanylen
och forsok aspirera. Vid utbyte:
behall ett latt vakuum, rubba inte
kanylens lage i leden (kortison kan
sedan ges genom kanylen som re-

for analys av uratkristaller (storre
mangder i ror, enstaka droppar pa
objektglas).

Om man inte far nagot synligt utbyte
vid aspiration, vilket ar vanligt i
smaleder, kan man under konstant
vakuum dra ut spruta+kanyl. Ofta
foljer da en droppe exsudat med,
som man sedan genom att spruta
igenom kanylen med luft kan fa ut pa
ett objektglas, for analys av kristaller.
Om kanylen dragits ut, gor ett nytt
stick med en ren kanyl. Injicera cirka
0,3 ml kortison.

dan ar pa plats), lossa sprutan fran
kanylen och ta tillvara pa innehallet

Behandlingsalternativ vid akut giktattack (modifierad efter Lake-

medelsverkets rekommendationer 2016).

Lakemedel | Dosering Behandlingslangd | Forsiktighet

NSAID/ Maxdos enligt 5-10 dagar Aldre, samsjuklighet (nedsatt njurfunk-

cox-hdmmare Fass tion, kardiovaskulara sjukdomar, gastro-
intestinal blodning), antikoagulantia

Kolkicin 05mgx3 Ca4dagar’ Nedsatt njurfunktion, leversjukdom,
interaktion med vissa lakemedel

Kortison Prednisolon 5 dagar Okontrollerad diabetes eller infektion

30mg

1 Lagdos kolkicin (enligt tabellen) &r lika effektivt som hégre dos och tolereras béttre. 2 Enligt Fass
ska behandlingen avslutas nar symtomen gatt 6ver eller nar max 6 mg tagits.

»En okad spridning av kunskap om or-
sakerna till gikt skulle sannolikt bidra
till att patienter far battre behand-
ling.«

Rekommendationerna fran ACR och EULAR baseras
pa evidens for att uratsinkning under mattnadsni-
van hindrar ny kristallbildning och medf6r successiv
uppldsning av tofi. ACP menar att det finns bristan-
de evidens for att uratsiankning ger symtomlindring
och inte bara lagre uratnivaer. I en studie frin Eng-
land 2018 [18] randomiserades 517 patienter till stan-
dardbehandling eller till sjukskoterskeledd upptitre-
ring av allopurinol, dar urat foljdes en gang per ma-
nad till dess att malvardet <360 pmol/l var natt. Efter
2 ar hade 95 procent av patienterna i den sjukskdoters-
keledda behandlingen jamfért med 30 procent med
standardbehandling natt malvardet. Parallellt sigs en
tydlig reduktion av antalet giktattacker och storlek pa
tofi samt signifikant forbattrad héilsorelaterad livs-
kvalitet, liksom en hélsoekonomisk kostnadseffekti-
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FIGUR 2. Behandlingsalgoritm vid gikt
Svarighetsgrad

Négot av foljande:
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+ 2 1attack —
- Skelettpaverkan
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Gikt (minst en attack)

“—— Lattforhéjturatvirdle =~ ———

Behandling Mal

— ——— Urat <300 pmol/I

Urat < 360 pmol/I

» Behandlingsalgoritm vid gikt (Lakemedelsverket 2016). Med samsjuklighet avses njursvikt, hypertoni, ischemisk hjartsjukdom och hjartsvikt.

1 Effekten av icke-farmakologiska atgarder utvarderas forslagsvis efter 3-8 méanader infér stallningstagande till uratsénkande lakemedel.

vitet, i gruppen med skoterskeledd behandling. Det
pagar liknande studier dar man har giktsymtom som
primart utfallsmatt.

Malet med behandling av gikt dr varaktig symtom-
frihet for den enskilda individen, och for att uppna
det behover man enligt ett flertal studier sinka urat-
nivan i serum till <360 pmol/l. Vid forekomst av tofi
och/eller uratnjursten kan malnivan siankas till <300
pmol/L.

Likemedelsverket rekommenderar att uratsin-
kande behandling initieras redan efter en attack om
patienten uppfyller ett av flera kriterier, sasom alder
under 40 ar, urat >480 pmol/l eller férekomst av sam-
sjuklighet (Figur 2) [6].

»Bra information och dialog med patienten vid start av
uratsinkande behandling ar viktigt for att motivera
patienter att fortsitta behandlingen och gor att man
ofta kan avsta fran profylax.«

Under de forsta 3-6 manaderna med behandling
finns en 6kad risk for akuta giktattacker. For att min-
ska denna risk rekommenderas lag startdos (100 mg
allopurinol/dag), med successiv upptitrering till mal-
niva. En sadan strategi gor att ganska fa patienter far
attacker utlosta av paborjad uratsidnkande behand-
ling och att de darfor inte behover profylaktisk be-
handling, vilket ocksa visades i den engelska studien
med sjukskoterskeledd mottagning [15]. En fordel ar
att patienten slipper medicinera med flera likeme-
del. I en del fall kan profylax med kolkicin, NSAID el-
ler lagdos prednisolon (5 mg/dag) under 3-4 manader
6vervigas for att motverka risken for akuta attacker.
Bra information och dialog med patienten vid start av

uratsinkande behandling &ar viktigt for att motivera
patienter att fortsdtta behandlingen och goér att man
ofta kan avsta fran profylax.

Eftersom det tar 1-2 ar for tofi att forsvinna fran vav-
naderna bor den slutliga dosen bibehallas minst den-
na period. Sannolikt beh6ver behandlingen fortsétta
under manga ar och i en del fall livslangt eftersom
grundorsakerna till hyperurikemi (genetiska fakto-
rer) och samsjukligheten kvarstar, mojligen kan lagre
dos anvandas. Detta ar dock otillriackligt studerat.

Manga patienter med gikt har dven kardiovaskular
sjukdom och ar i behov av exempelvis ASA och diure-
tika. Minskning eller utsittning av dessa kan leda till
viss uratsinkning, men effekten &r blygsam jamfort
med den av uratsdnkande preparat.Tiazider hor till de
ldkemedel som har en kdnd urathdjande effekt, och
kan bytas mot till exempel kalciumkanalblockerare
(Fakta 2). Av angiotensinreceptorblockerare har man
visat att losartan har en viss uratsinkande effekt, och
av lipidsdnkande lidkemedel har bade atorvastatin och
fenofibrat en latt uratsinkande effekt. Effekten av for-
andringar av livsstil och dessa lakemedel 4t dock mar-
ginell, varfor uratsiankande likemedel vanligtvis ar
nodviandiga for att sinka uratnivan under malvardet.

Vilken behandling ska man vlja?

Uratsidnkande behandling ar i de allra flesta fall effek-
tiv, enkel och billig. Internationellt utgérs >80 pro-
cent av de uratsinkande preparaten av allopurinol.
I Sverige &r allopurinol forstahandsval och utgor 99
procent av de uratsinkande preparaten [8]. I 90 pro-
cent av fallen behandlas dock patienterna med for lag
dos (100 mg). Den av WHO dagliga definierade dygns-
dosen ar 400 mg och i den engelska studien med sjuk-
skoterskeledd mottagning [15] beh6vdes i genomsnitt
460 mg/dag for att uppna malnivan.Till patienter som
far biverkningar eller har otillricklig effekt av allo-
purinol kan febuxostat anvindas.

Allopurinol minskar
bildning av urat genom hidmning av enzymet xan-
tinoxidas. Behandlingen initieras med 100 mg per
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Livsstilsfaktorer och lakemedel som har

en viss urathojande effekt

Overvikt

Vissa lakemedel, framfor allt tiaziddiuretika; aven i

viss man furosemid, lagdos-ASA, ciklosporin, takroli-

mus, litium, etambutol, fenylbutazon och nikotinsyra

Alkohol

Hogt intag av animaliskt protein

Fruktos

Hégintensiv muskeltraning

dag (eller ligre om uttalad njurinsufficiens). Uratvér-
det kontrolleras en gang per manad och dosen 6kas
med 100 mg i taget till dess mélvardet for urat upp-
natts (< 360 respektive <300 pum/1), upp till maxdosen
900 mg per dag. Biverkningar i form av hudutslag f6-
rekommer enligt Fass hos cirka 4 procent av patienter
med normal njurfunktion och hos upp till 15 procent
av patienter med nedsatt njurfunktion, men allvarliga
hudreaktioner &r séllsynta (< 1/1000).

Febuxostat ar en al-
ternativ xantinoxidashdmmare. Vid kontraindika-
tion for eller biverkningar av allopurinol kan febuxo-
stat anvindas. Febuxostat visade sig i en studie fran
2018 [19] ge okad forekomst av plotslig hjartdod jam-
fort med allopurinol. Till f6ljd av avsaknad av placebo-
grupp ar resultaten svartolkade, och det ir inte moj-
ligt i nulédget att sdkert uttala sig om huruvida hjart-
relaterade hindelser ar vanligare vid behandling med
febuxostat eller inte.

Probenecid verkar genom att

Rheumatology guideli-
nes for management

of gout. Part 2: therapy
and antiinflammatory 9.
prophylaxis of acute

1. Leden I.Gikt - historia
och naturalférlopp. I:
Bremell T (redaktor).

urate-lowering therapy.
Arthritis Res Ther.
2017;19(1):6.

Chen-Xu M, Yokose C,
Rai SK, et al. Contempo-

hamma reabsorptionen av urat i njuren. Vid kontrain-
dikation for eller biverkningar av allopurinol och fe-
buxostat kan probenecid anvindas. Probenecid kan
ocksa anvindas som tilldggsbehandling om malnivan
for urat inte uppnas med enbart allopurinol eller fe-
buxostat.

Lesinurad ar det senast registre-
rade uratsinkande preparatet i Sverige. Det himmar
reabsorption av urat i njuren genom att blockera and-
ra urattransportorer i njurtubuli 4n vad probenecid
gor. Lesinurad ar indicerat att anvdndas i kombina-
tion med xantinoxidashdmmare, i den handelse man
inte uppnar malvirde av urat med maxdos av allo-
purinol eller febuxostat ensamt.

Peglotikas &r ett rekombinant urikas i in-
travends beredningsform. Urikas ar ett enzym som
bryter ned urat till allantoin, vilket sedan utsondras
via urinen. Likemedlet kan ges oberoende av njur-
funktion. Peglotikas finns endast registrerat i USA och
anvands inte i Europa.

Stora hillsovinster kan uppnas

Sammanfattningsvis dr patienter med gikt en under-
behandlad patientgrupp i sjukvarden. Om man be-
handlar gikt med tydliga behandlingsmal, utbildning
och involvering av patienterna, samt stegvis upptitre-
ring av uratsinkande likemedel for att uppna malni-
va av urat, pavisas stora hélsovinster [18,20].

Potentiella bindningar eller javsforhallanden: Valgerdur Sigur-
dardottir, Per Wandell, Mats Dehlin och Lennart Jacobsson har
erhallit konsultarvode fran Grinenthal.

Citera som: Lakartidningen. 2020,117:F3L7
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SUMMARY

Large health benefits can be achieved by better
treatment of gout

Urate lowering therapy (ULT) should, according to
recent guidelines, be initiated in the majority of cases
already after the first attack of gout. Allopurinol is the
first line choice of ULT and should be started with low
dose, which is increased until the treatment target is
reached. The treatment target should be a blood urate of
< 360 umol/l or < 300 umol/I (in the presence of topfi),
which should be maintained until topfi have resolved.
NSAID/cox-inhibitors, colchicine and glucocorticoids
are all valid short-term treatments of gout attacks. ULT
should not be paused/terminated during attacks and can
be initiated during an attack that is adequately treated.
Recent RCTs of ULT treatment have demonstrated the
importance of thorough and adequate information to
the patient and regular follow-up until treatment targets
are reached. Such a strategy improve both compliance
and outcomes of ULT treatment.
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