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KATA PENGANTAR

Salam Sejahtera,

Puji Syukur kami panjatkan kepada Tuhan Yang Maha Esa karena berkat rahmat
dan karunia-Nya, buku Pedoman Diagnosis dan Tatalaksana Hiperurisemia dan
Artritis Gout dapat diselesaikan dengan tepat waktu.

Buku pedoman ini memuat uraian mengenai latar belakang diperlukannya
pedoman dalam diagnosis dan tatalaksana hiperurisemia dan artritis gout, kriteria
dalam penegakan diagnosis dan tatalaksana artritis gout.

Kami sampaikan ucapan terima kasih dan penghargaan yang setinggi-tingginya
kepada semua pihak yang telah memberikan kontribusi dalam penyusunan buku
pedoman ini. Saran dan kritik membangun tentunya sangat diharapkan untuk
penyempurnaan dan perbaikan di masa mendatang.

Akhir kata, semoga buku ini dapat bermanfaat bagi dokter umum, dokter spesialis
penyakit dalam, dan dokter spesialis penyakit dalam konsultan reumatologi untuk
memberikan pelayanan medis terbaik pada pasien.

Pedoman ini telah mendapat dukungan dari Perhimpunan Dokter Spesialis
Penyakit Dalam (PAPDI) dan akan disampaikan kepada Kementerian Kesehatan
sebagai dasar penyusunan Pedoman Nasional Pelayanan Kedokteran (PNPK) tahun
mendatang.

Salam,

Tim Penyusun



SAMBUTAN

Ketua Umum Pengurus Besar Perhimpunan Dokter Spesialis Penyakit Dalam
(PAPDI)

Assalamu’alaikum Wr. Wb.
Salam sejahtera untuk kita semua,

Puji dan syukur kita panjatkan kehadirat Allah SWT yang telah melimpahkan rahmat
dan karuniaNya atas diterbitkannya buku Pedoman Diagnosis dan Tatalaksana
Hiperurisemia dan Artritis Gout.

Gout merupakan salah satu penyakit inflamasi pada sendi yang paling sering ditemukan,
yang ditandai dengan penumpukan kristal monosodium urat di dalam maupun
di sekitar persendian. Perjalanan alamiah penyakit gout, dari fase hiperurisemia
asimtomatik sampai fase gout kronik membutuhkan periode yang panjang. Berbagai
kendala seperti kurangnya edukasi dari tenaga medis maupun kurangnya kepatuhan
pasien, berkontribusi terhadap tata laksana gout yang tidak optimal. Pasien gout sehari-
hari seringkali hanya diberikan terapi farmakologis, atau hanya diberi obat analgesik,
atau diberi obat penurun kadar asam urat serum tanpa diberikan edukasi yang cukup
sehingga serangan akut berikutnya tidak dapat dicegah. Oleh karena itu, penting bagi
dokter di fasilitas pelayanan kesehatan primer untuk mendiagnosis dan memberikan
tatalaksana secara tepat pada pasien gout dan bila dipandang perlu merujuk ke dokter
spesialis penyakit dalam dan konsultan reumatologi sehingga dapat diberikan edukasi
yang cukup dan pengobatan definitif.

Sehubungan dengan diterbitkannya buku pedoman ini, saya menyampaikan terima
kasih dan penghargaan kepada Perhimpunan Reumatologi Indonesia (IRA) atas
karyanya yang komprehensif. Harapan saya dengan terbitnya buku pedoman ini dapat
dijadikan panduan dalam menegakkan diagnosis dan memberikan tatalaksana holistik
pasien gout serta memperkaya khasanah ilmu kedokteran di Indonesia.

Semoga karya ini dapat menjadi acuan bagi dokter umum, dokter spesialis penyakit
dalam, dan dokter spesialis penyakit dalam konsultan reumatologi untuk memberikan
pelayanan kesehatan terbaik bagi pasien di Indonesia.

Wassalamu’alaikum Wr.Wb.

Jakarta, September 2024

Dr. dr. Sally Aman Nasution, SpPD, K-KV, FINASIM, FACP
Ketua Umum PB PAPDI
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SAMBUTAN

Ketua Umum Pengurus Pusat Perhimpunan Reumatologi Indonesia
(IRA)

Assalamu’alaikum Wr. Wb.
Salam sejahtera bagi kita semua,

Puji syukur kita panjatkan ke hadirat Allah SWT, yang telah melimpahkan rahmatnya
sehingga buku Pedoman Diagnosis dan Tatalaksana Hiperurisemia dan Artritis Gout ini
dapat diterbitkan.

Gout merupakan penyakit kronik muskuloskeletal yang menyerang 1 - 2 % populasi
di dunia dan merupakan salah satu penyakit muskuloskeletal yang berkontribusi
terhadap peningkatan beban penyakit muskuloskeletal secara global. Berdasarkan data
epidemiologi dari beberapa wilayah di Indonesia, prevalensi hiperurisemia dan artritis
gout di Indonesia jauh lebih tinggi dibandingkan dengan negara-negara Asia lainnya.
Selain itu, artritis gout di Indonesia banyak ditemukan pada usia lebih muda, sehingga
berdampak pada kualitas hidup di usia produktif.

Diagnosis gout tidak sulit, namun pemahaman bahwa kasus dengan keluhan nyeri
sendi selalu dikaitkan dengan asam urat menyebabkan terjadinya overdiagnosis
dan overtreatment. Dalam praktik sering ditemukan pengobatan hanya ditujukan
untuk mengatasi nyerinya, tidak diberikan edukasi yang tepat sehingga sering terjadi
kekambuhan dan komplikasi seperti pembentukan tofus, batu ginjal dan artropati
destruktif. Oleh karena itu perlu disusun pedoman untuk menegakkan diagnosis
dan tatalaksana artritis gout sebagai rujukan bagi dokter yang mengelola, sehingga
diharapkan dapat mengurangi kekambuhan dan komplikasinya serta meningkatkan
kualitas hidup penderita artritis gout.

Kami mengucapkan terima kasih dan apresiasi kepada tim penyusun dan semua pihak
yang telah berkontribusi dalam penyusunan buku pedoman ini.

Buku pedoman ini diharapkan dapat menjadi rujukan bagi dokter umum, dokter
spesialis penyakit dalam, dan dokter spesialis penyakit dalam konsultan reumatologi
dalam diagnosis dan tatalaksana pasien hiperurisemia dan artritis gout, sehingga
diperoleh hasil pengobatan yang optimal.

Wassalamu’alaikum Wr.Wb.

Dr. dr. Rudy Hidayat, SpPD, K-R, FINASIM, FACR
Ketua Umum PP IRA
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ABSTRAK

Latar belakang: Gout merupakan penyakit kronik progresif akibat deposisi kristal
monosodium urat (MSU) di sendi, ginjal, dan jaringan ikat lainnya sebagai akibat
dari hiperurisemia.! Tanpa penanganan yang efektif, kondisi ini dapat berkembang
menjadi gout kronis, terbentuknya tofus, dan bahkan dapat mengakibatkan
gangguan fungsi ginjal berat, serta penurunan kualitas hidup. Dalam praktik
sehari-hari masih ditemukan tatalaksana hiperurisemia dan artritis gout yang tidak
adekuat yang mengakibatkan terjadinya berbagai penyulit.

Tujuan: Menyusun pedoman diagnosis dan tatalaksana hiperurisemia dan artritis
gout.

Metode: Melakukan penelusuran, telaah pustaka yang didasarkan pada pendekatan
Grading of Recommendations, Assessment, Development, and Evaluation (GRADE)
dilanjutkan diskusi panel terhadap fokus rekomendasi oleh kelompok kerja yang
terdiri dari dokter-dokter spesialis penyakit dalam anggota Perhimpunan
Reumatologi Indonesia.

Hasil: Diskusi dan kesepakatan ahli berhasil menyusun pedoman diagnosis dan
tatalaksana hiperurisemia & artritis gout yang dapat diterapkan dalam praktek
klinis para dokter di Indonesia.

Ringkasan: Hiperurisemia dan artritis gout membutuhkan ketepatan diagnosis
dan tatalaksana. Penyusunan pedoman diagnosis dan tatalaksana hiperurisemia
dan artritis gout oleh IRA diharapkan dapat membantu dalam tatalaksana
pasien hiperurisemia dan artritis gout sehingga dapat mencegah komplikasi dan
meningkatkan kualitas hidup pasien.

Kata Kunci: Diagnosis, Tatalaksana, Hiperurisemia, Artritis Gout, Asam urat serum
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BAB I
LATAR BELAKANG

Gout merupakan penyakit sistemik progresif akibat deposisi kristal monosodium
urate (MSU) di berbagai jaringan seperti persendian, ginjal, dan jaringan ikat lain
sebagai akibat hiperurisemia yang telah berlangsung kronik.! Menurut Kamus
Besar Bahasa Indonesia (KBBI), gout (dibaca gaut) adalah penyakit metabolik
yang ditandai dengan naiknya kadar asam urat serum dalam serum dan adanya
endapan natrium urat pada berbagai jaringan dalam tubuh.? Tanpa penanganan
yang efektif kondisi ini dapat berkembang menjadi kronik, terbentuknya tofus,
dan bahkan dapat mengakibatkan gangguan fungsi ginjal berat, serta penurunan
kualitas hidup. Artritis gout mengenai 1-4% populasi umum di seluruh dunia.
Prevalensi artritis gout pada pria sebesar 3-6% dan wanita sebesar 1-2% di negara
barat, sedangkan di Asia sebesar 4,4-8,8% pada pria dan 1,3-3,6% pada wanita.
Berdasarkan data tersebut, artritis gout menjadi kasus artritis inflamasi terbanyak
pada pria.? Prevalensi artritis gout meningkat sesuai umur dengan rerata 7% pada
pria umur >75 tahun dan 3% pada wanita umur >85 tahun.* Prevalensi artritis gout
di Indonesia belum pernah diteliti, namun prevalensi hiperurisemia di Indonesia
sebesar 18,6-47,6%.° Penelitian di Bandung pada 173 responden menunjukkan
sebesar 45,7% mengalami peningkatan kadar asam urat serum yang disertai nyeri
sendi.®

Beberapa penelitian menunjukkan bahwa tatalaksana artritis gout masih belum
optimal yang ditunjukkan oleh adanya angka ketidaktepatan dalam penegakkan
diagnosis sebesar 57% yang mengakibatkan ketidaktepatan pada pengobatan.’
Mayoritas kejadian ini dijumpai di pelayanan dasar, hal ini dikarenakan belum
adanya pedoman dalam penegakkan diagnosis dan tatalaksana artritis gout.?

Perhimpunan Reumatologi Indonesia (IRA) yang anggotanya banyak berkecimpung
dalam penelitian serta pelayanan pasien artritis gout, menilai perlu untuk menyusun
panduan dalam pelayanan artritis gout di Indonesia dengan menyusun pedoman
diagnosis dan tatalaksana hiperurisemia & artritis gout.



BAB II
METODE

Tim Penyusun dan Panelis

Tim penyusun rekomendasi dibentuk oleh Perhimpunan Reumatologi Indonesia
(IRA) untuk menyusun pertanyaan kunci, melakukan pencarian, seleksi dan telaah
literatur, kemudian merumuskan pernyataan rekomendasi untuk diagnosis, dan
tatalaksana hiperurisemia asimtomatis, artritis gout akut, kronis, serta gout dengan
penyakit komorbid. Seluruh tim terdiri dari Spesialis Penyakit Dalam anggota
Perhimpunan Reumatologi Indonesia dari berbagai cabang IRA dan institusi di
Indonesia. Tim panelis memberikan pendapatnya secara mandiri tentang tingkat
dan kekuatan rekomendasi yang telah dirumuskan oleh tim penyusun. Tidak
terdapat perwakilan dari perusahaan farmasi yang menjadi anggota tim penyusun
maupun tim panelis.

Pertanyaan Kunci

Tim penyusun telah menetapkan pertanyaan kunci untuk penyusunan pedoman

diagnosis dan tatalaksana gout di Indonesia.

1. Bagaimana penegakan diagnosis gout?

2. Bagaimana prinsip umum tatalaksana hiperurisemia dan artritis gout?

3. Bagaimana prinsip umum evaluasi pasien hiperurisemia dan artritis gout?

4. Bagaimana pemberian terapi penurun kadar asam urat serum pada pasien
dengan hiperurisemia asimtomatis?

5. Bagaimana pemberian monoterapi terapi kolkisin atau OAINS atau
kortikosteroid pada serangan artritis gout akut?

6. Bagaimana pemberian terapi kombinasi kolkisin dengan OAINS atau
kortikosteroid pada serangan artritis gout akut?

7. Bagaimana pemberian terapi anti-IL1 pada serangan artritis gout akut?

8. Bagaimana pemberian terapi adrenocorticotropic hormone (ACTH) pada pasien
artritis gout akut?

9. Bagaimana pemberian terapi penurun kadar asam urat serum pada pasien
artritis gout akut?

10. Bagaimana pemberian terapi profilaksis serangan artritis gout akut pada
pasien gout interkritikal ?



11. Bagaimana pemberian terapi penurun kadar asam urat serum pada pasien
artritis gout kronis?

12. Berapa target kadar asam urat serum pada pasien artritis gout kronis?

13. Bagaimana pemberian terapi profilaksis pada pasien artritis gout kronis?

14. Bagaimana terapi pasien artritis gout dengan komorbid penyakit jantung?

15. Bagaimana terapi pasien artritis gout dengan komorbid penyakit diabetes
melitus, hipertensi, dan dislipidemia?

16. Bagaimana terapi pasien artritis gout dengan komorbid penyakit ginjal kronis?

Penyusunan Rekomendasi

Pencarian literatur dilakukan secara online dengan menggunakan Google Scholar,
Pubmed, Science Direct dan lain-lain dengan kata kunci: gout, gout arthritis,
diagnosis, NSAID, steroid, glucocorticoid, laboratory test, education, treatment,
algorithm, monitoring, complication, and prognosis. Literatur dibatasi hanya yang
dipublikasikan dalam bahasa Inggris antara tahun 2018 - 2024. Hasil pencarian
literatur awal ditemukan 471 artikel yang relevan. Setelah dilakukan telaah artikel
secara menyeluruh, tim penyusun mempersempit daftar artikel menjadi 93 artikel
untuk dimasukkan dalam penyusunan pedoman.

Proses pembuatan pedoman diagnosis dan tatalaksana didasarkan pada pendekatan
Grading of Recommendations, Assessment, Development, and Evaluation (GRADE)
yang memerlukan adaptasi ringkasan bukti ilmiah dari pedoman praktik klinis jika
tersedia, atau menghasilkan ringkasan bukti ilmiah secara de novo jika diperlukan.
Proses ini termasuk (1) identifikasi pertanyaan penelitian yang diprioritaskan
melalui PICO (population-intervention-comparison-outcome), (2) pengambilan,
penilaian, dan sintesis bukti ilmiah dari pedoman praktik klinis yang ada, meta-
analisis dan sistematic review dari studi uji klinis atau observasional, (3) perumusan
ringkasan bukti ilmiah, (4) voting pada hasil kritis dan penting, (5) presentasi bukti
ilmiah kepada tim panelis, (6) perumusan rekomendasi akhir dan (7) perencanaan
untuk diseminasi, implementasi, dan pemutakhiran.

Kualitas bukti ilmiah yang mendukung setiap rekomendasi tatalaksana non-
farmakologi dan farmakologi dinilai menggunakan pendekatan GRADE. Tim
penyusun membahas arah rekomendasi dan kekuatannya berdasarkan kepastian
bukti, keseimbangan antara manfaat dan risiko, biaya, nilai dan preferensi pasien,
dan sebagainya.



Direkomendasikan apabila didukung oleh bukti ilmiah berkualitas tinggi yang
menunjukkan bahwa manfaat lebih besar daripada kerugian pada populasi sasaran.

Direkomendasikan dalam kondisi tertentu apabila didukung bukti ilmiah
yang berkualitas pada kondisi tertentu dan terkait masalah biaya, ekuitas, serta
penerapan.

Dipertimbangkan dalam kondisi tertentu apabila bukti ilmiah yang ada belum
cukup kuat atau masih terdapat perbedaan hasil dan terkait masalah biaya, ekuitas,
serta penerapan.

Belum dapat direkomendasikan apabila bukti ilmiah yang ada belum cukup kuat
untuk dijadikan dasar dalam menentukan rekomendasi.

Tidak direkomendasikan apabila menunjukkan kerugian lebih besar daripada
manfaat pada populasi sasaran.

Tim penyusun merumuskan pernyataan rekomendasi berdasarkan pertanyaan
kunci, selanjutnya tim penyusun menentukan levels of evidence dan grades of
recommendation dengan merujuk pada ketentuan pada Tabel 2.1. Levels of
evidence merupakan sistem hierarki klasifikasi bukti berdasarkan kualitas desain
metodologi, validitas dan penerapannya pada perawatan pasien. Sedangkan grades
of recommendation didasarkan pada levels of evidence dengan mempertimbangkan
derajat bukti secara keseluruhan dan pertimbangan judgement dari pembuat
rekomendasi. Grades ofrecommendation dikembangkan berdasarkan pertimbangan
biaya, nilai, preferensi, kelayakan dan penilaian risiko-manfaat, serta bersamaan
dengan penilaian kualitas bukti ilmiah yang tersedia.’

Tabel 2.1 Levels of Evidence dan Grades of Recommendation

Levels of Evidence (LOE) Grades of Recommendation (GOR)
. Meta-analisis kualitas tinggi atau ulasan ~ A. Rekomendasi kuat: merujuk pada studi
sistematik terhadap Randomized Clinical derajat |

Trial (RCT) atau RCT tunggal dengan bias
risiko rendah

II. Ulasan sistematik kualitas tinggi terhadap B. Rekomendasi sedang: merujuk pada studi

studi observasional (kasus kontrol/ derajat II atau esktrapolasi dari studi
kohort) atau studi observasional individu derajat I
[Il. Studi non analitik (laporan kasus atau C. Rekomendasi lemah: merujuk pada studi
kasus seri) derajat Il atau ekstrapolasi studi derajat
11
IV. Pendapat ahli D. Rekomendasi konsensus: pendapat ahli

berdasarkan kekuatan bukti yang terbatas




Langkah terakhir adalah menentukan level of agreement (LOA) dari setiap
rekomendasi oleh tim panelis yang telah ditunjuk oleh PP IRA. Anggota tim panelis
diminta untuk memberikan nilai pada setiap rekomendasi dengan skala 0-10 dengan
0 yang berarti tidak ada kesepakatan sama sekali dan 10 merupakan kesepakatan
penuh, disertai komentar jika memberikan nilai di bawah 8. Setiap rekomendasi
dengan nilai di bawah 8 akan didiskusikan kembali oleh tim penyusun, apabila
terdapat revisi rekomendasi maka tindak lanjutnya dimintakan kembali penilaian
LOA dari tim panelis.

Kesimpulan akhir dari panduan diagnosis dan tatalaksana hiperurisemia & artritis
gout 2024 memiliki rekomendasi dari 16 pertanyaan kunci terkait penegakan
diagnosis dan tatalaksana padahiperurisemia asimtomatis, gout akut & interkritikal,
gout kronis, dan gout dengan penyakit komorbid.



BAB III

PENEGAKAN DIAGNOSIS
No Rekomendasi LOE GOR LOA
1 Kriteria klasifikasi gout berdasarkan American College of
Rheumatology/European League Against Rheumatism (ACR/ I A 948

EULAR) tahun 2015 direkomendasikan untuk penegakan
diagnosis artritis gout

Rekomendasi 1. Kriteria Klasifikasi gout berdasarkan American
College of Rheumatology/European League Against Rheumatism (ACR/
EULAR) tahun 2015 direkomendasikan untuk penegakan diagnosis
artritis gout

Artritis gout adalah terjadinya peradangan sendi kronis yang disebabkan oleh
deposisi monosodium urat (MSU) yang ditandai dengan artritis intermiten
yang berhubungan dengan hiperurisemia kronik.*? Tatalaksana menyeluruh
menekankan pentingnya kerjasama multi spesialis dalam mengelolanya, pentingnya
edukasi pasien dan pelayan kesehatan untuk mencegah penyakit dan komplikasi.°
Perjalanan alamiah gout terdiri dari empat fase, yaitu a) hiperurisemia asimtomatis,
b) artritis gout akut, c) fase interkritikal atau fase yang diselingi interval tanpa
gejala klinis, dan d) gout kronis.!

Hiperurisemia Serangan Artritis e Gout Kronis
asimtomatis Gout Akut Interkritikal Komplikasi jangka
Peningkatan kadar Peradangan akut pada interval diant panjang dari
asam urat serum tanpa sendi akibat deposisi dan se"r]are1rvaan IjSt :Laut hiperurisemia yang
gejala klinis dari gout kristalisasi asam urat gang tidak terkontrol
[ Hiperurisemia Tidak Terkontrol >

Gambar 1. Fase perjalanan penyakit Gout!

Hiperurisemia asimtomatis ditandai dengan kadar asam urat serum > 6.8 mg/
dl, yang berarti telah melewati batas solubilitasnya di serum. Periode ini dapat
berlangsung cukup lama dan sebagian dapat berkembang menjadi artritis gout.
Artritis gout akut yang pertama paling sering mengenai sendi metatarsophalangeal



(MTP) 1 yaitu sekitar 80-90 % kasus, yang secara klasik disebut podagra. Onset
serangan tiba-tiba, sendi yang terkena berwarna merah-ungu, hangat sampai
panas, bengkak dan nyeri.!!

Artritis gout akut serangan kedua dapat terjadi dalam 6 bulan sampai dengan 2
tahun setelah serangan pertama. Serangan akut kedua dan seterusnya dapat
mengenailebih darisatu persendian, dapat melibatkan tungkai atas, durasi serangan
lebih lama, interval antar serangan lebih pendek dan lebih berat. Serangan artritis
akut berulang yang tidak mendapat tatalaksana dengan baik akan berkembang
menjadi artritis gout kronis yang ditandai dengan inflamasi ringan pada sendi
disertai destruksi kronis pada sendi-sendi yang mengalami serangan artritis. Pada
pemeriksaan fisik mungkin dijumpai deformitas sendi dan tofus (kristal MSU
dikelilingi sel mononuklear dan sel raksasa) pada jaringan.!%!2 Artritis gout akut
yang tidak mendapat tatalaksana dengan baik dalam kurun waktu 5 tahun sekitar
30% akan berkembang menjadi artritis gout kronis."

Penegakkan diagnosis artritis gout akut, interkritikal maupun kronis dapat
menggunakan kriteria klasifikasi gout menurut American College of Rheumatology/
European League against Rheumatism (ACR/EULAR) tahun 2015 (Tabel 1).

s D
[Langkah Mkaiceriaaal J_» Minimal 1. epi.sode bengkak, nyeri
pada sendi perifer atau bursa
A J
e 2

e Ditemukan kristal MSU pada
sendi atau bursa yang terlibat
(misalnya cairan sinovial) atau
tofus.

[Langkah 2: Kriteria Cukup

o Jika ditemukan, maka dapat
diklasifikasikan ~sebagai gout
tanpa mengaplikasikan kriteria

klasifikasi pada tabel 1.
N J

s D
¢ Digunakan apabila tidak

memenubhi kriteria cukup.
Langkah 3: Kriteria Klasifikasi
» Diagnosis gout tegak jika jumlah

skor dari kriteria pada tabel 1 8.
N J

Bagan 1. Langkah-langkah dalam menggunakan kriteria klasifikasi Gout
modifikasi dari ACR/EULAR tahun 2015



Tabel 1. Kriteria Klasifikasi Gout dari ACR/EULAR tahun 2015

Kriteria Kategori Skor
Klinis
Pola keterlibatan sendi/bursa selama episode ~ Pergelangan kaki atau telapak kaki 1
simtomatis (monoartikular atau oligoartikular

tanpa keterlibatan sendi MTP-1)

Sendi MTP-1 terlibat dalam episode 2

simtomatis, dapat monoartikular
maupun oligoartikular

Karakteristik episode simtomatis

- Eritema 1 karakteristik 1
2 karakteristik
3 karakteristik 3

NS}

- Tidak dapat menahan nyeri akibat
sentuhan atau penekanan pada sendi yang
terlibat

- Kesulitan berjalan atau tidak dapat
mempergunakan sendi yang terlibat

Terdapat = 2 tanda episode simtomatis
tipikal dengan atau tanpa terapi
- Nyeri<24jam 1 episode tipikal 1

- Resolusi gejala <14 hari Episode tipikal rekuren 2

- Resolusi komplit di antara episode
simtomatis

Bukti klinis adanya tofus

Nodul subkutan yang tampak seperti Ditemukan tofus 4
kapur di bawah kulit yang transparan,

seringkali dilapisi jaringan vaskuler, lokasi

tipikal: sendj, telinga, bursa olekranon,

bantalan jari, tendon (contohnya achilles)

Laboratoris

ES

Asam urat serum dinilai dengan metode <4 mg/dL (<0.24 mmol/L)

uricase Idealnya dilakukan saat pasien tidak 6-8 mg/dL (<0.36- <0.48 mmol/L)
sedang menerima terapi penurun kadar 8-<10 mg/dL (0.48- <0.60 mmol/L)
asam urat serum dan sudah > 4 minggu sejak 210 mg/dL (20.60 mmol/L

timbul episode simtomatis (atau selama fase

interkritikal)

SN

Analisis cairan sinovial pada sendi atau bursa ~ MSU negatif -2
yang terlibat

Pencitraan




Kriteria Kategori Skor

Pembuktian adanya timbunan MSU pada sendi  Ada tanda deposisi urat 4
atau bursa yang terserang dapat dilakukan

dengan pemeriksaan USG yang menunjukkan

double-contour sign atau pemeriksaan dual-

energy computed tomography (DECT)

Bukti pencitraan kerusakan sendi akibat gout: ~ Ada bukti kerusakan sendi 4
radiografi konvensional pada tangan dan/atau
kaki menunjukkan minimal 1 erosi

Catatan: Diagnosis gout apabila jumlah skor = 8.

Pemeriksaan pencitraan pada pasien dengan artritis gout penting untuk memastikan
diagnosis yang akurat, memantau perkembangan penyakit, dan membantu dalam
perencanaan tatalaksana yang tepat. Pemeriksaan pencitraan juga dapat membantu
dalam mengidentifikasi komplikasi yang mungkin timbul akibat gout, seperti tofus,
kerusakan sendi, atau batu saluran kemih.

Pemeriksaan pencitraan yang umum dilakukan meliputi radiografi konvensional
(X-ray), ultrasonografi (USG), dan computed tomography (CT) scan yang saat ini
menggunakan dual energy computed tomography (DECT). Setiap jenis pemeriksaan
memiliki kelebihan dan kekurangan masing-masing, dan pemilihan pemeriksaan
tertentu dapat bergantung pada kondisi spesifik pasien serta tujuan dari evaluasi
pencitraan.

Pemeriksaan radiografi konvensional (X-ray) digunakan untuk mencari adanya
erosi pada sendi.!” Pemeriksaan USG dapat menjadi pilihan untuk menggantikan
X-ray dalam meningkatkan akurasi diagnosis dan menurunkan paparan radiasi.
Hasil meta-analisis pada pemeriksaan x-ray menunjukkan sensitifitas 0,65 (CI 95%;
0,62-0,68) dan spesifisitas 0,89 (CI 95%; 0,87-0,91).!* Pemeriksaan USG apabila
ditemukan double contour sign memiliki sensitifitas 0,70 (CI 95%; 0,58-0,79); 0,83
(CI 95%; 0,72-0,91) dan spesifisitas 0,95 (CI 95%; 0,87-0,98); 0,76 (CI 95%; 0,68-
0,83).1*15 Pemeriksaan Dual-Energy Computed Tomography (DECT) menjadi metode
pencitraan yang semakin populer untuk diagnosis artritis gout. Pemeriksaan DECT
menggunakan dua tingkat energi x-ray yang berbeda untuk mengidentifikasi dan
membedakan kristal asam urat dari jaringan lunak, tulang, dan kalsium lainnya
dalam tubuh. Hasil meta-analisis menunjukkan DECT memiliki akurasi yang tinggi
dalam menegakan diagnosis artritis gout dengan sensitifitas 0,85 (CI 95%; 0,81-
0,87); 0,81 (CI 95%; 0,77-0,86); 0,89 (CI 95%; 0,80-0,94) dan spesifisitas 0,94 (CI
95%; 0,93-0,96); 0,91 (CI 95%; (CI 95%; 0,88-0,94); 0,91 (CI 95%; 0,85-0,95).1517



BAB IV
PRINSIP UMUM TATALAKSANA HIPERURISEMIA DAN
ARTRITIS GOUT

No Rekomendasi LOE GOR LOA

2 Setiap pasien hiperurisemia dan artritis gout harus
mendapat edukasi memadai tentang artritis gout,
modifikasi gaya hidup seperti menjaga berat badan
ideal, pembatasan konsumsi makanan tertentu
yang tinggi purin, latihan fisik teratur dan rencana
tatalaksana efektif terhadap penyakit komorbid.

I A 947

3 Setiap pasien artritis gout harus dilakukan
anamnesis dan evaluasi penapisan secara sistematis
untuk mencari adanya penyakit komorbid terutama
yang berpengaruh terhadap terapi seperti gangguan | A 9,69
fungsi ginjal, penyakit jantung koroner, gagal
jantung, stroke, penyakit arteri perifer, obesitas,
hipertensi, dan diabetes.

Rekomendasi 2. Setiap pasien hiperurisemia dan artritis gout harus
mendapat edukasi memadai tentang artritis gout, modifikasi gaya hidup
seperti menjaga berat badan ideal, pembatasan konsumsi makanan tertentu
yang tinggi purin, latihan fisik teratur dan rencana tatalaksana efektif
terhadap penyakit komorbid.

Edukasi dengan pendekatan interaktif dan berpusat pada pasien dapat

meningkatkan pengetahuan pasien terhadap hiperurisemia dan artritis gout.

Edukasi yang optimal akan mengatasi kesenjangan pengetahuan, ras, gender,

status sosial-ekonomi, dan tingkat dukungan sosial. Edukasi dapat diberikan

secara langsung, tertulis, atau melalui media on-line yang diberikan secara individu

maupun kelompok.!*!® Edukasi yang lengkap meliputi penjelasan mengenai:

1. Artritis gout termasuk peran dari asam urat serum dan pembentukan kristal
urat.

2. Tatalaksana artritis gout jangka panjang yang memerlukan kepatuhan pasien
dan tidak menghentikan pengobatan tanpa persetujuan dokter.

3. Target asam urat serum <6 mg/dl dan pemeriksaan berkala dengan interval
6-12 bulan.
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Tatalaksana non farmakologis dan farmakologis.

5. Modifikasi gaya hidup seperti menurunkan berat badan hingga ideal,
menghindari alkohol, minuman yang mengandung gula pemanis buatan,
makanan berkalori tinggi serta daging merah dan seafood berlebihan, serta
dianjurkan untuk mengonsumsi makanan rendah lemak, dan latihan fisik
teratur.

6. Komplikasi artritis gout apabila tidak diobati.

7. Tatalaksana artritis gout pada pasien dengan komorbid."

Guideline ACR 2020 merekomendasikan pembatasan konsumsi alkohol, makanan
yang mengandung purin, dan sirup jagung yang tinggi fruktosa pada pasien artritis
gout.? Guideline APLAR 2021 merekomendasikan untuk mengurangi konsumsi
alkohol untuk mencegah serangan artritis gout atau menurunkan kadar asam urat
serum, sedangkan terdapat keterbatasan bukti ilmiah terhadap konsumsi makanan
tinggi purin untuk mencegah serangan artritis gout atau menurunkan kadar asam
urat serum.?

Pasien dengan hiperurisemia dan artritis gout direkomendasikan untuk membatasi

konsumsi:2*#

1. Alkohol

2. Minuman tinggi fruktosa

3. Makanan tertentu yang tinggi purin (seperti daging merah/jeroan/produk
olahan daging/seafood)

Konsumsi alkohol dapat meningkatkan risiko gout, dan risikonya meningkat
seiring dengan peningkatan jumlah alkohol yang dikonsumsi. Bir dan minuman
beralkohol sebaiknya dihindari, kecuali wine memiliki potensi yang lebih rendah
dalam meningkatkan risiko gout?® Minuman tinggi fruktosa dan minuman
ringan berpemanis gula terbukti dapat meningkatkan kadar asam urat serum.
Sedangkan, buah segar (utuh) dan minuman bebas fruktosa tidak ditemukan bukti
meningkatkan risiko kadar asam urat serum.?! Penelitian yang membedakan sumber
fruktosa menjadi minuman berpemanis, jus buah dan buah-buahan segar (bukan
jus) menunjukkan bahwa minuman berpemanis dan jus buah dapat meningkatkan
risiko gout, sedangkan buah-buahan (bukan jus) tidak memiliki risiko yang sama.??

Daging merah, jeroan, dan produk daging olahan dapat meningkatkan kadar asam
urat serum dan risiko gout, sehingga konsumsinya sebaiknya dibatasi. Konsumsi
seafood, terutama udang, lobster, kepiting dan kerang, juga perlu dibatasi karena
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dapat meningkatkan kadar asam urat serum dan risiko gout.?! Sebaliknya, penelitian
tentang konsumsi sayuran yang kaya purin (seperti asparagus, bayam, brokoli, dan
yang lainnya) ternyata tidak meningkatkan risiko hiperurisemia dan gout. Suatu
meta-analisis menemukan bahwa konsumsi sayuran kaya purin tidak berhubungan
dengan peningkatan risiko hiperurisemia (OR 1,10; 95% CI 0,88-1,39) dan bahkan
memiliki efek protektif terhadap gout (OR 0,86; 95% CI 0,75-0,98).2 Studi
oleh Zhang et al, juga menemukan perbedaan antara asupan purin dari sumber
hewani dan nabati terhadap risiko serangan gout berulang. Konsumsi purin dari
hewan meningkatkan risiko serangan gout berulang, sedangkan konsumsi purin
dari tumbuhan tidak menunjukkan efek yang sama, ?* oleh karena itu, konsumsi
sayuran secara umum, termasuk yang kaya purin tetap boleh dikonsumsi tanpa
pembatasan.?!

Olahraga yang direkomendasikan adalah jenis olahraga aerobik sedang
karena menunjukkan hasil adanya penurunan asam urat serum dalam serum
dibandingkan dengan jenis olah raga berat yang dapat meningkatkan sementara
kadar asam urat serum. Status hidrasi juga perlu diperhatikan karena keadaan
dehidrasi dapat menyebabkan hiperurisemia dan presitipasi asam urat.?> ACR
2020 merekomendasikan dalam kondisi tertentu penurunan berat badan.?’ APLAR
2021 merekomendasikan penurunan berat badan untuk mencegah serangan
artritis gout dan menurunkan kadar asam urat serum. Hasil studi menunjukkan
setiap peningkatan indeks massa tubuh (IMT) terjadi peningkatan risiko artritis
gout pada setiap pasien (0dd ratio [OR] 2,83; Cl 95% 2,17-3,67), walaupun IMT
tidak berhubungan dengan kejadian serangan artritis gout (OR 0,61 CI 95% 0,32-
1,16).1%?8 Berkaitan dengan penyakit kardiovaskular, hasil penelitian dari American
Heart Association (AHA) menunjukkan adanya peningkatan risiko penyakit
kardiovaskular apabila kadar asam urat serum =5 mg/dL.?* Sebuah meta-analisis
menunjukkan adanya hubungan antara kadar asam urat serum dengan sindroma
metabolik (95% CI 0.54-0.61) (p < 0.00001). Pasien dengan sindroma metabolik
memiliki kadar asam urat serum yang lebih tinggi daripada pasien tanpa sindroma
metabolik. Penilaian kadar asam urat serum dapat digunakan untuk diagnosis dini,
menemukan biomarker baru, dan menjadi target baru untuk tatalaksana pasien
dengan sindroma metabolik.*
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Rekomendasi 3. Setiap pasien artritis gout harus dilakukan anamnesis
dan evaluasi penapisan secara sistematis untuk mencari adanya penyakit
komorbid terutama yang berpengaruh terhadap terapi seperti gangguan
fungsi ginjal, penyakit jantung Koroner, gagal jantung, stroke, penyakit
arteri perifer, obesitas, hipertensi, dan diabetes.

Rekomendasi dari National Institute for Health and Care Excellence (NICE) tahun
2022 merekomendasikan untuk melakukan anamnesis dan pemeriksaan fisik yang
lengkap untuk menilai gejala dan tanda artritis gout. Gejala dan tandanya yaitu
adanyanyeri hebat yang mendadak (seringkali dalam semalam) disertai kemerahan
dan pembengkakan, pada salah satu atau kedua sendi metatarsophalangeal
pertama (MTP-1) atau ditemukan tofus.?! Kriteria klasifikasi gout dari ACR/EULAR
tahun 2015 dapat menjadi dasar dalam melakukan anamnesis dan pemeriksaan
fisik untuk membantu penegakkan diagnosis gout. Pasien juga harus dilakukan
evaluasi penapisan untuk mencari adanya penyakit komorbid terutama yang
berpengaruh terhadap terapi seperti gangguan fungsi ginjal, penyakit jantung
koroner, gagal jantung, stroke, penyakit arteri perifer, obesitas, hipertensi, dan
diabetes (penjelasan lebih lanjut di rekomendasi 14 sampai dengan 16).
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BABV
TATALAKSANA FARMAKOLOGIS HIPERURISEMIA
ASIMTOMATIS

No Rekomendasi LOE GOR LOA

4 Pasien dengan hiperurisemia asimtomatis belum
dapat direkomendasikan mendapat terapi penurun I-II B-C 9,40
kadar asam urat serum, kecuali pada kondisi tertentu

Rekomendasi 4. Pasien dengan hiperurisemia asimtomatis belum
dapat direkomendasikan mendapat terapi penurun kadar asam urat
serum, kecuali pada kondisi tertentu

Tatalaksana hiperurisemia asimtomatis direkomendasikan untuk modifikasi gaya
hidup, termasuk pola diet seperti pada prinsip umum tatalaksana hiperurisemia dan
artritis gout (lihat rekomendasi 2 & 3). Penggunaan terapi penurun kadar asam urat
serum pada hiperurisemia asimtomatis masih kontroversial. Sampai saat panduan
tatalaksana ini diterbitkan, belum cukup bukti ilmiah untuk merekomendasikan
pemberian segera terapi penurun kadar asam urat serum pada pasien hiperurisemia
asimtomatis, selain modifikasi gaya hidup. Rekomendasi dari ACR tahun 2020
tidak merekomendasikan penggunaan terapi penurun kadar asam urat serum pada
pasien hiperurisemia asimtomatik tanpa adanya riwayat serangan artritis gout atau
adanya tofus.”® Rekomendasi dari APLAR 2021 juga menyatakan belum memiliki
dasar yang cukup kuat untuk merekomendasikan ataupun sebaliknya menentang
pemberian terapi penurun kadar asam urat serum.!® Rekomendasi dari Jepang di
tahun 2011 sedikit berbeda, karena dengan cukup tegas menyatakan pemberian
terapi penurun asam urat serum pada pasien hiperurisemia asimtomatis dengan
kadar asam urat serum >8 mg/dl.%?

Pada pedoman ini, tim penyusun menyepakati bahwa belum dapat
merekomendasikan sehubungan keterbatasan bukti ilmiah untuk pemberian
terapi penurun kadar asam urat serum pada pasien hipeurisemia yang tidak
memiliki riwayat serangan akut artritis gout atau tidak ditemukan adanya
komplikasi akibat hiperurisemia.
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Pasien hiperurisemia asimtomatis dipertimbangkan pemberian terapi penurun
kadar asam urat serum apabila memiliki kadar asam urat serum >9 mg/dl disertai
adanya bukti salah satu dari kondisi berikut yaitu gambaran double contour pada
pemeriksaan ultrasonografi sendi, pemeriksaan cairan sendi terdapat kristal
monosodium urat, terbukti adanya batu saluran kemih.

Beberapa bukti yang menjadi dasar rekomendasi, antara lain sebuah penelitian
kohort tahun 1987 terhadap 2,046 laki-laki sehat (the Normative Aging Study)
yang diikuti selama 14.9 tahun yang dilakukan pemeriksaan dan pengukuran
kadar asam urat serum serial. Kadar asam urat serum =9 mg/dl, memiliki insidensi
terjadinya artritis gout adalah 4,9%, dibandingkan pada mereka yang kadar asam
urat serum antara 7 - 8,9 mg/dl. Mereka yang memiliki kadar asam urat serum <7
mg/dl, insidensi terjadinya artritis gout sebesar 0,1%. Kadar asam urat serum =9
mg/dl yang bertahan selama 5 tahun menunjukkan peningkatan insiden kumulatif
terjadinya artritis gout sebesar 22%.3* Manfaat terapi penurun kadar asam urat
serum dianggap tidak signifikan dibandingkan risiko terapi, dan juga sampai saat
rekomendasi ini dibuat, belum ada bukti untuk menjadi dasar mengenai target
kadar asam urat serum pada pasien hiperurisemia asimtomatis.

Systematic review tentang panduan praktik klinis dan konsesus penatalaksanaan
pada pasien hiperurisemia asimtomatis didapatkan 14 panduan/rekomendasi
terkait pemberian terapi penurun kadar asam urat serum pada pasien
hiperurisemia asimtomatis. Lima panduan/konsensus secara eksplisit tidak
merekomendasikan pengobatan dalam keadaan apapun. Tiga panduan/konsensus
merekomendasikan pemberian terapi penurun kadar asam urat serum untuk
pasien hiperurisemia asimtomatis dengan penyakit penyerta atau memiliki kadar
asam urat serum yang sangat tinggi, tetapi kadar asam urat serum memiliki rentang
yang bervariasi mulai dari 8,0 mg/dL hingga 13,0 mg/dL. Konsensus Portugal tidak
konsisten karena menyatakan tidak ada terapi penurun kadar asam urat serum
yang direkomendasikan sebagai prinsip umum, namun di sisi lain juga menyatakan
bahwa terapi penurun kadar asam urat serum direkomendasikan untuk pasien
hiperurisemia asimtomatis dengan kadar asam urat serum >9 mg/dL. Belum ada
bukti yang secara langsung mendukung pemberian terapi penurun kadar asam urat
serum untuk hiperurisemia asimtomatis dan rekomendasi tersebut hanya dibuat
sehubungan dengan timbulnya risiko kejadian kardiovaskular.?*
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BAB VI
TATALAKSANA FARMAKOLOGIS
ARTRITIS GOUT AKUT & INTERKRITIKAL

No Rekomendasi LOE GOR LOA

5 Monoterapi kolkisin atau OAINS atau kortikosteroid
direkomendasikan pada serangan artritis gout akut

I A-B 9,25

6 Terapi kombinasi kolkisin dengan OAINS atau
kolkisin dengan kortikosteroid direkomendasikan
pada serangan artritis gout akut dengan manifestasi
poliartritis atau gagal monoterapi

I A-B 9,63

7  Terapi Anti IL-1 direkomendasikan dalam kondisi

tertentu pada serangan artritis gout akut . B 881

8  Terapi adrenocorticotropic hormone (ACTH) belum
dapat direkomendasikan pada serangan artritis gout Il B 910
akut

9 Terapi penurun kadar asam urat serum
direkomendasikan untuk dimulai dan tetap dilanjutkan
baik pada saat serangan akut maupun diluar serangan | A 933
akut dan dipertahankan target kadar asam urat serum
<6 mg/dl

10 Terapi profilaksis dengan kolkisin atau OAINS
dosis rendah atau kortikosteroid dosis rendah
direkomendasikan pada awal pemberian terapi
penurun kadar asam urat serum

I A 942

Serangan artritis gout akut harus mendapat penanganan secepat mungkin. Pasien
harus diedukasi dengan baik untuk dapat mengenali gejala dini agar supaya
penanganan awal serangan artritis gout akut dapat segera diberikan. Pilihan obat
untuk penanganan awal harus mempertimbangkan ada tidaknya kontraindikasi
obat, serta pengalaman pasien dengan obat-obat sebelumnya.!*

Serangan artritis gout akut dapat dipicu oleh:!

1. Perubahan kadar asam urat serum yang mendadak. Peningkatan atau
penurunan mendadak kadar asam urat serum dapat memicu serangan artritis
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gout akut. Peningkatan kadar asam urat serum ini dipicu oleh konsumsi
makanan atau minuman tinggi purin. Sementara penurunan kadar asam urat
serum dapat terjadi pada awal terapi obat penurun kadar asam urat serum.

2. Obat-obat yang meningkatkan kadar asam urat serum, seperti: antihipertensi
golongan thiazide dan loop diuretic, heparin intravena, siklosporin.

3. Kondisi lain seperti trauma, operasi dan perdarahan (penurunan volume
intravaskular), dehidrasi, infeksi, dan pajanan kontras radiografi.

Rekomendasi 5. Monoterapi kolkisin atau OAINS atau Kkortikosteroid
direkomendasikan pada serangan artritis gout akut

Kolkisin adalah obatyang sering digunakan untuk penanganan serangan artritis gout
akut di berbagai negara. Obat ini adalah substrat untuk CYP3A4 dan P-glikoprotein
(P-gp). Kemampuan kolkisin untuk mengikat dimer tubulin mencegah polimerisasi
mikrotubulus dengan mengikat subunit proteinnya, yang mengganggu kemotaksis
dan fagositosis. Selain itu, kolkisin diduga mengganggu fungsileukosit, menghambat
mobilisasi, degranulasi lisosom, kemotaksis, dan diapedesis.*¢3’

Hasil meta analisis menunjukkan kolkisin dosis rendah (1,5-1,8 mg/dl) merupakan
dosis yang efektif untuk pasien artritis gout akut dibandingkan dengan plasebo (RR
2,43; C195% 1,05-5,64). Kolkisin dosis rendah dibandingkan dengan kolkisin dosis
tinggi (4,5-4,8 mg/dl) memiliki efektivitas yang sama dalam menangani nyeri pada
pasien artritis gout akut (RR 0,87; CI 95% 0,56-1,36).1%2° Kolkisin dosis rendah
memiliki manfaat dan efektivitas yang sama dengan obat anti inflamasi non steroid
(OAINS) (RR 0,97; CI 95% 0,82-1,15).3¢ Kami merekomendasikan pemberian
kolkisin dosis 1 mg dilanjutkan dosis 0,5 mg satu jam setelahnya. Monoterapi
menggunakan kolkisin direkomendasikan pada pasien yang mengalami serangan
artritis gout akut dengan nyeri ringan sampai sedang dan mengenai <2 sendi.
Serangan dengan nyeri berat dan mengenai banyak sendi direkomendasikan
menggunakan terapi kombinasi.®® Kolkisin tidak boleh diberikan pada pasien
yang mengalami gangguan fungsi ginjal berat dan juga tidak boleh diberikan pada
pasien yang mendapat terapi penghambat P-glikoprotein dan/atau CYP3A4 seperti
siklosporin atau klaritromisin.!!37

Obat Anti Inflamasi Non-Steroid (OAINS) memiliki efek anti inflamasi dan anti
nyeri dengan efikasi yang baik. Kondisi klinis merupakan hal yang penting
sebagai pertimbangan dalam memilih jenis OAINS seperti pemilihan pasien yang
tepat, pemantauan rutin mengamati efek samping yang mungkin terjadi pada
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gastrointestinal, kardiovaskular, dan ginjal.** Terapi OAINS diberikan mulai dari
dosis tinggi selama 3-5 hari dan dapat diturunkan sesuai dengan kondisi pasien.*’

Hasil meta-analisis menunjukkan OAINS dapat meredakan nyeri dalam 24 jam
dibandingkan dengan plasebo (RR 2,75; CI 95% 1,13-6,72). OAINS non selektif
dan selektif memiliki efektivitas yang sama dalam meredakan nyeri, mengurangi
inflamasi, dan memperbaiki fungsi sendi (MD 0,03; CI 95% (-0,07)-0,14; MD 0,08;
(-0,07)-0,22; MD 0,04; (-0,17)-0,25), tetapi efek samping yang terjadi lebih tinggi
pada kelompok OAINS non selektif (RR 1,94; C1 95% 1,36-2,78).*!

Pemilihan OAINS pada pasien artritis gout akut memperhatikan beberapa kondisi.
Keterangan lebih lengkap dapat dilihat pada Panduan penggunaan OAINS IRA
tahun 2014.%®

Kortikosteroid memiliki kemampuan antiinflamasi yang poten sehingga sering
digunakan untuk meredakan inflamasi pada berbagai penyakit seperti penyakit
autoimun dan autoinflamasi. Efek antiinflamasi dan imunosupresifnya menekan
fungsi sel-sel imun dan sel-sel radang lainya.*? Kortikosteroid oral atau intravena
atau injeksi intraartikuler dapat menjadi pilihan untuk pasien dengan gangguan
fungsi ginjal berat yang mengalami serangan artritis gout akut.*?

Kortikosteroid dan OAINS memiliki efikasi yang sama dalam mengatasi serangan
artritis gout akut (MD 0,15; CI 95% (-2,71)-3,02), (MD 0,33; CI 95% 0,07-0,69),
dan (MD 0,21; CI 95% (-2,22)-1,8).*! Kortikosteroid dan OAINS juga memiliki profil
keamanan yang relatif sama (RR 0,76; CI 95% 0,47-1,23) dan (RR 0,09; CI 95%
0,01-1,67).444

Rekomendasi 6. Terapi kombinasi kolkisin dengan OAINS atau kolkisin
dengan kortikosteroid direkomendasikan pada serangan artritis gout
akut dengan manifestasi poliartritis atau gagal monoterapi

Terapi kombinasi direkomendasikan pada pasien yang mengalami serangan
artritis gout akut derajat sedang-berat dengan jumlah sendi >2 atau pada pasien
dengan respon yang tidak adekuat (derajat nyeri berkurang <20% dalam 24 jam
atau < 50% setelah 24 jam).3** Beberapa rekomendasi terapi kombinasi yaitu
kolkisin dengan OAINS, kolkisin dengan kortikosteroid oral atau kortikosteroid
intraartikular dengan semua modalitas.* Tidak direkomendasikan penggunaan
terapi kombinasi yang sejenis.®
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| Serangan Artritis Gout Akut |
|

Artritis <2 sendi, Artritis =2 sendi, nyeri
nyeri ringan-sedang sedang-berat
Kolkisin 1 mg, Kortikosteroid q e
q o Terapi kombinasi:
dilanjutkan 0,5 mg | atau 0,5 mg/kgBR atay | CAINS ,d"‘st‘s.gpl““‘j"’l -
setelah 1 jam (setara prednison) sampalartritis reda * Kolkisin + OAINS, atau
q - - Kolkisin + Steroid, atau
sampai artritis reda -
* Kolkisin/OAINS/Steroid
tidak baik + injeksi steroid IA
I Respon Terapi

l baik

Lanjutkan terapi profilaksis

Bagan 2. Alur Tatalaksana Gout Akut?®

Rekomendasi 7. Terapi Anti IL-1 direkomendasikan dalam kondisi tertentu
pada serangan artritis gout akut

Interleukin-1 (IL-1) merupakan sitokin pro-inflamasiprotropik yang bekerja dengan
mengikat reseptor IL-1. Molekul IL-1 terdiri dari IL-1a dan IL-B. Penghambatan
pada reseptor IL-1 dapat menurunkan aktifitas sistem imun dan inflamasi. Contoh
obat anti IL-1 adalah anakinra, kanakinumab, dan rilonacept. Obat-obatan ini dapat
diinjeksikan dalam dosis tunggal atau dosis berulang.*’8

Hasil systematic review dengan kualitas sedang menunjukkan terapi anti IL-1 aman
dan efektif untuk menangani serangan artritis gout akut dan menjadi pilihan pada
pasien yang tidak memungkinkan menggunakan terapi standar.*®**° Hasil meta-
analisis yang membandingkan injeksi rilonacept 320 mg dosis tunggal dengan
indometasin dosis maksimal 50 mg tiga kali sehari selama tiga hari menunjukkan
rilonacept kurang meredakan nyeri dengan risiko efek samping yang sama (MD
-2,52; C195% (-0,29)-(-4,75) dan (RR 1,19; C1 95% 0,75-1,88).*"

Kanakinumab merupakan salah satu jenis anti IL-1 yang bekerja dengan cara
menetralisasi IgG1l-type mAb langsung ke IL-1(, sehingga menghambat ikatan
antara IL-1f dan IL-1R1.*® Kanakinumab memiliki waktu paruh yang lama dalam
tubuh sekitar 3-4 minggu. Terapi anti-IL-1f (Kanakinumab) dapat menjadi pilihan
untuk terapi artritis gout.*®

Hasil dua meta-analisis menunjukkan injeksi kanakinumab lebih efektif dalam
menurunkan nyeri dibandingkan dengan injeksi triamsinolon intra-artikuler (MD
-14,59 mm; CI 95% [-19,42]-[-9,77]) dan (MD -10,57; CI 95% [-15,24]-[-5,9]).47*°
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Perbaikan pasien secara keseluruhan juga lebih baik pada kelompok injeksi
kanakinumab (RR 1,44; CI 95% 1,28-1,61) dan (RR 1,37; CI 95% 1,16-1,61).*75°
Injeksi kanakinumab dapat diberikan sebagai pilihan terapi serangan artritis gout
akut pada pasien yang memiliki kontraindikasi menggunakan terapi standar.*
Perlu dipertimbangkan biaya penggunaan kanakinumab yang 5000 kali lebih tinggi
dibandingkan injeksi triamsinolon.*’

Obat golongan anti IL-1 sampai saat rekomendasi disusun belum tersedia di
Indonesia.

Rekomendasi 8. Terapi adrenocorticotropic hormone (ACTH) belum
dapat direkomendasikan pada serangan artritis gout akut

Adrenocorticotropic hormone (ACTH) merupakan salah satu terapi yang diduga
efektif dalam menangani serangan artritis gout akut pada tahun 1950. ACTH
termasuk protein yang disebut melanokortin yang semuanya berasal dari
prekursor yang sama yaitu proopiomelanokortin. Melanokortin bekerja pada
reseptor melanocortin (MC-R) yang memberikan efek ke berbagai tipe sel termasuk
sel imun. ACTH terikat pada MC-R tipe 3 pada makrofag dan menurunkan respon
inflamasi. Makrofag menjadi kunci penting pada fase awal inflamasi artritis gout,
sehingga ini menjadi alasan kenapa ACTH diduga dapat menjadi pilihan terapi pada
serangan artritis gout akut.>!

Berdasarkan hasil satu RCT menunjukkan ACTH dan betametason memiliki
efektifitas dan keamanan yang sama pada pasien yang mengalami serangan
artritis gout akut, tetapi ACTH memiliki efek samping yang lebih rendah pada aksis
Hypothalamic Pituitary Adrenal (HPA).>' Sampai dengan rekomendasi ini disusun,
belum ada meta-analisis atau systematic review pendukung terkait manfaat terapi
menggunakan ACTH pada pasien artritis gout, sehingga tim penyusun beranggapan
bukti ilmiah masih sangat terbatas.

Rekomendasi 9. Terapi penurun kadar asam wurat serum
direkomendasikan untuk dimulai dan tetap dilanjutkan baik pada
saat serangan akut maupun diluar serangan akut dan dipertahankan
target kadar asam urat serum <6 mg/dl

Obat penurun kadar asam urat serum diklasifikasi menjadi 3 golongan utama yaitu
golongan penghambat xantin oksidase (Allopurinol dan Febuxostat), Urikosurik
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(Probenecid), dan Enzim urat oksidase (Pegloticase yang saat ini belum ada di
Indonesia). Penggunaan jenis obat penurun kadar asam urat serum disesuaikan
dengan kondisi klinis dan kontra indikasi yang ada pada pasien.

Hasil tiga meta-analisis menunjukkan pemberian terapi penurun kadar asam
urat serum pada saat serangan tidak memperberat dan menambah durasi nyeri
(MD -0,42; CI 95% (-0,42)-1,78), dan (MD 0,06; CI 95% (-0,13)-0,25). Tidak ada
perbedaan yang bermakna pada durasi resolusi, kadar C-reactive protein (CRP)
dan laju endap darah (LED) (MD -1,14; CI 95% (-5,63)-3,36) dan (MD -2,51; CI
95% (-5,46)-0,45).5>* Pada pasien gout akut yang belum pernah mendapat terapi
penurun kadar asam urat serum, IRA beranggapan dapat merekomendasikan
pemberian selama serangan gout akut, hal ini sejalan dengan rekomendasi APLAR.*°

Dosis awal allopurinol dimulai <100 mg/ hari atau <50 mg/hari pada pasien dengan
penyakit ginjal kronis. Dosis tersebut dievaluasi selama 2-4 minggu, apabila target
kadar asam urat serum belum tercapai maka dosis allopurinol dapat ditingkatkan
sampai target kadar asam urat serum tercapai, dosis maksimal 800 mg/hari. Dosis
awal febuxostat dimulai <40 mg/ hari dan dievaluasi selama 2-4 minggu, apabila
target kadar asam urat serum belum tercapai maka dosis dapat ditingkatkan, dosis
maksimal 120 mg/ hari. Febuxostat tidak memerlukan penyesuaian dosis pada
pasien dengan penyakit ginjal kronis.?5°

Kadar asam urat serum harus dimonitor dan diupayakan <6 mg/dl. Kecuali pada
pasien dengan gout berat (terdapat topi, artropati kronis, sering terjadi serangan
artritis gout walaupun kadar asam urat serum sudah <6 mg/dl), target kadar asam
urat serum diupayakan sampai < 5 mg/dl untuk melarutkan kristal monosodium
urat.5e®’

Rekomendasi 10. Terapi profilaksis dengan kolkisin atau OAINS dosis rendah
atau kortikosteroid dosis rendah direkomendasikan pada awal pemberian
terapi penurun kadar asam urat serum

Kerusakan sendi terus terjadi pada fase interkritikal karena deposisi Kristal
MSU, inflamasi subklinis dan erosi tulang.'*® Penghentian terbentuknya kristal
MSU dan melarutkan kristal yang sudah ada merupakan satu-satunya cara untuk
menghambat proses penyakit secara permanen.>%5°
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Profilaksis terjadinya serangan artritis gout akut pada pasien yang mendapat terapi
penurun kadar asam urat serum diberikan selama 3-6 bulan sejak awal pemberian
terapi penurun kadar asam urat serum, dengan kolkisin dosis rendah (0.5-1 mg/
hari). Kolkisin terbukti menurunkan frekuensi dan derajat serangan artritis gout
akut, serta tidak meningkatkan kejadian efek samping seperti risiko kanker, sepsis,
sitopenia, dan miotoksisitas.! Pemberian kolkisin sampai enam bulan bersamaan
terapi penurun kadar asam urat serum terbukti dapat ditolerir dengan baik.®

Obat antiinflamasi non steroid atau kortikosteroid bisa menjadi alternatif pada
pasien yang mengalami intoleransi atau kontraindikasi kolkisin.!®2%62 atau OAINS
dosis rendah (contohnya naproxen 2x250 mg) pada pasien yang mengalami
intoleransi atau kontraindikasi kolkisin. Pemberian OAINS dosis kecil seperti
naproxen 2x250 mg atau etoricoxib 1x60 mg memiliki efektifitas yang sama
dengan kolkisin tetapi risiko efek samping harus menjadi pertimbangan apalagi
penggunaan jangka panjang. Kortikosteroid dosis kecil setara prednison 7,5 mg
juga bisa menjadi alternatif walaupun efektifitasnya tidak sebaik kolkisin.®® Anti
IL-1 dapat menjadi alternatif pada pasien yang tidak dapat menggunakan kolkisin,
0AINS, dan kortikosteroid.®?

Apabila terdapat serangan artritis gout akut di tengah terapi profilaksis
menggunakan kolkisin, dianjurkan penambahan antiinflamasi lain yaitu OAINS
atau kortikosteroid.?® Uraian terkait obat kolkisin, OAINs dan kortikosteroid bisa
dibaca pada lampiran 3.
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BAB VII
TATALAKSANA ARTRITIS GOUT KRONIS

No Rekomendasi LOE GOR LOA
11 Terapi penurun kadar asam urat serum direkomen-
dasikan pada pasien artritis gout kronis dengan atau 1 A 9,63

tanpa tofus

12 Target kadar asam urat serum direkomendasikan

<5 mg/dL pada artritis gout kronis ! A 947

13 Terapi profilaksis serangan artritis akut direkomen-
dasikan pada pasien artritis gout kronis yang I A 9,40
mendapat obat penurun kadar asam urat serum

Rekomendasi 11. Terapi penurun kadar asam urat serum direkomendasikan
pada pasien artritis gout kronis dengan atau tanpa tofus

Terapi penurun kadar asam urat serum direkomendasikan pada pasien artritis
gout kronis untuk menjaga kadar asam urat serum, mencegah serangan, dan
mengurangi komplikasi akibat hiperurisemia. Hasil meta-analis penggunaan terapi
penurun kadar asam urat serum pada pasien artritis gout kronis terbukti efektif
dalam menjaga kadar asam urat serum, mencegah serangan, dan mengurangi
komplikasi akibat hiperurisemia (RR 9,13; CI 95% 2,33-35,87) dan meningkatkan
kualitas hidup pasien secara global (RR 1,83; C1 95% 1,05-3,19).

Penggunaan jenis terapi penurun kadar asam urat serum disesuaikan dengan
kondisi klinis dan kontra indikasi yang ada pada pasien.! Pasien artritis gout yang
mendapatkan terapi penurun asam urat serum tetapi belum mencapai target, sering
mengalami serangan artritis gout, dan memiliki tofus yang tidak membaik walaupun
telah menggunakan terapi golongan penghambat xantin oksidase, urikosurik, atau
intervensi lainnya yang optimal, direkomendasikan untuk menggunakan obat
pegloticase.?’ Pemilihan terapi penurun kadar asam urat serum mengacu pada alur
penanganan 2 dan tabel lampiran 2.
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Rekomendasi 12. Target kadar asam urat serum direkomendasikan <5
mg/dL pada artritis gout kronis

Target kadar asam urat serum pada pasien dengan artritis gout kronis dengan atau
tanpa tofi adalah <5 mg/dL untuk melarutkan kristal monosodium urat.20316064
Kadar asam urat serum <3 mg/dl tidak direkomendasikan dalam jangka panjang
karena diduga dapat menyebabkan penyakit neurodegeneratif seperti penyakit
Parkinson, Alzeimer, dan penyakit motorik lainya.?>¢>-%” Semua pilihan obat untuk
menurunkan kadar serum asam urat serum dimulai dengan dosis rendah dan
titrasi dosis meningkat sampai tercapai target kadar asam urat serum dan bertahan
sepanjang hidup.!*** Pemberian obat penurun kadar asam urat serum bertujuan
untuk menurunkan kadar asam urat serum dalam serum pasien.

Guideline NICE 2022 mempertimbangkan target kadar asam urat serum dibawah
5 mg/dL pada pasien gout yang memiliki topus atau artritis gout kronis atau yang
sering mengalami serangan artritis gout akut walaupun kadar asam urat serum
dibawah 6 mg/dL.*!

Rekomendasi 13. Terapi profilaksis serangan artritis akut
direkomendasikan pada pasien artritis gout kronis yang mendapat
obat penurun kadar asam urat serum

Profilaksis terjadinya serangan artritis gout akut pada pasien yang mendapat terapi
penurun kadar asam urat serum diberikan selama 3-6 bulan sejak awal pemberian
terapi penurun kadar asam urat serum, dengan kolkisin dosis rendah (0.5-1
mg/hari) atau OAINS dosis rendah pada pasien yang mengalami intoleransi atau
kontraindikasi kolkisin.'?* Apabila kolkisin dan OAINS dikontraindikasikan, maka
dapat diberikan Kkortikosteroid dosis rendah.®® Profilaksis dapat diberkan selama
3-6 bulan.?

Hasil meta-analisis menunjukkan serangan artritis gout akut lebih rendah pada
kelompok yang diberikan profilaksis 30,5% dibandingkan dengan kelompok tanpa
profilaksis 55,9% (RR 0,36; CI 95% 0,27-0,48).2° Kolkisin yang dikombinasikan
dengan allopurinol atau febuxostat memiliki efektifitas yang sama dalam
menurunkan risiko terjadinya serangan artritis gout akut (RR 0,48; CI 95% 0,32-
0,74), sedangkan risiko serangan artritis gout akut pada kelompok allopurinol
lebih rendah dibandingkan dengan probenecid (0,4 vs 1,24 serangan per bulan,
p<0,0001).1° Penjelasan pemilihan dan pemberian profilaksis saat memulai terapi
penurun kadar asam urat serum merujuk pada BAB gout akut (paragraph terakhir).
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BAB VIII
TATALAKSANA ARTRITIS GOUT DENGAN PENYAKIT
KOMORBID

No Rekomendasi LOE GOR LOA

14 Pemilihan terapi penurun kadar asam urat serum
pada pasien artritis gout dengan komorbid penyakit
jantung direkomendasikan sama dengan pasien tanpa
komorbid penyakit jantung

[-[II  A-B 9,06

15 Pasienartritis gout dengan komorbid diabetes melitus,
hipertensi dan dislipidemia direkomendasikan
pemilihan obat yang memberi manfaat tambahan
menurunkan kadar asam urat serum

[-II  A-B 9,54

16 Pasien artritis gout dengan Penyakit Ginjal Kronis
(PGK) direkomendasikan pemberian obat penurun
kadar asam urat serum dengan penyesuaian dosis
saat memulai terapi

I A-B 9,63

Rekomendasi 14. Pemilihan terapi penurun asam urat serum pada pasien
dengan komorbid penyakit jantung direkomendasikan sama dengan pasien
tanpa komorbid penyakit jantung

Pemilihan terapi penurun kadar asam urat serum pada pasien artritis gout
yang memiliki penyakit jantung masih diperdebatkan. Hasil meta-analisis
mengindikasikan pemberianallopurinol padapasienartritis goutmenurunkanrisiko
terjadinya efek samping kardiovaskular (RR 0,65; CI 95% 0,46-0,91; p=0,012) dan
risiko infark miokard (RR 0,47; C195% 0,27-0,80; p=0,01) dibandingkan kelompok
kontrol.® Meta analisis yang dilakukan oleh Jian Hao deng dkk, menyimpulkan
penggunaan febuxostat dibandingkan Allopurinol pada populasi Asia dikaitkan
dengan peningkatan risiko kardiovaskular yang signifikan pada pasien gout
maupun tanpa gout.”® Hasil penelitian terbaru berbeda dimana febuxostat tidak
berhubungan dengan peningkatan risiko komplikasi kardiovaskular (OR 0,93; CI
95% 0,75-1,15; p=0,52)."* Salah satu rekomendasi internasional menyebutkan
bahwa pasien artritis gout dengan penyakit jantung yang menerima febuxostat
perlu diganti dengan pilihan terapi penurun kadar asam urat serum lainnya®,
sedangkan rekomendasi Asia-Pasifik menyatakan tidak memiliki bukti ilmiah yang
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cukup kuat untuk merekomendasikan atau menentang penggunaan terapi penurun
kadar asam urat serum pada pasien artritis gout dengan penyakit jantung.!® Atas
pertimbangan hasil meta analisis terbaru yang ada saat ini belum memberikan
hasil yang konsisten, maka IRA belum dapat merekomendasikan atau menentang
pemberian febuxostat sebagai pilihan terapi penurun kadar asam urat serum pada
pasien artritis gout dengan penyakit jantung.

Rekomendasi 15. Pasien artritis gout dengan komorbid diabetes melitus,
hipertensi dan dislipidemia direkomendasikan pemilihan obat yang memberi
manfaat tambahan menurunkan kadar asam urat serum

Penghambat Sodium-glucose cotransporter-2 (SGLT-2) merupakan obat anti
diabetes oral golongan baru untuk mengobati pasien diabetes mellitus tipe 2 (DM
tipe 2). Penghambat SGLT-2 memiliki manfaat kardioprotektif, renoprotektif, dan
beberapa studi juga menunjukkan efek menurunkan kadar asam urat serum.”
Penghambat SGLT-2 bekerja dengan menghambat reabsorpsi glukosa dan natrium
di dalam tubulus proksimal ginjal, menyebabkan peningkatan glukosa urin dan
ekskresi natrium, dan meningkatan volume urin, yang kemudian menurunkan
kadar glukosa darah. Peningkatan volume urin ini juga dapat meningkatkan ekskresi
asam urat yang bisa menjelaskan penurunan kadar asam urat serum.”> Mekanisme
lain yaitu terjadi penghambatan reabsorbsi asam urat di tubulus proksimal lewat
Glucose transporters-9 (GLUT-9).737

Penelitian RCT oleh Hussain dkk, penghambat SGLT-2 memiliki potensi kuat untuk
menurunkan kadar asam urat serum pada pasien DM tipe 2 dibandingkan obat
DM lainnya, namun apabila sulit mendapatkan penghambat SGLT-2 atau memiliki
kontraindikasi penggunaan obat tersebut maka alopurinol dapat diberikan.” Hasil
dua meta-analisis menunjukkan penghambat SGLT-2 secara konsisten menurunkan
kadar asam urat serum (WMD -37,73 umol/L, CI 95% [-40,51]-[34,95]) dan (MD
-34,07 pmol/L, CI 95% [-37,00]-[31,14]).”*"* Hasil meta-analisis lain menunjukkan
penghambat SGLT-2 dapat menjadi pilihan pada pasien DM tipe 2 yang memiliki
risiko tinggi terkena artritis gout karena memberi manfaat tambahan.”

Pemilihan terapi penurun kadar asam urat serum pada pasien dengan artritis gout
dan hipertensi harus disesuaikan dengan kondisi klinis masing-masing pasien,
mempertimbangkan efek samping dan interaksi obat. Allopurinol dan febuxostat
merupakan pilihan utama, dengan losartan sebagai agen terapi anti hipertensi yang
memberikan keuntungan tambahan dalam pengelolaan kedua kondisi tersebut.
Hasil penelitian menunjukkan alopurinol dan febuxostat memiliki efektifitas yang
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sama pada pasien artritis gout dengan hipertensi. Losartan dapat menurunkan
tekanan darah sekaligus menurunkan kadar asam urat serum sehingga disebut
juga sebagai agen urikosurik.”®’” Apabila dibandingkan dengan golongan angiotensi
reseptor bloker yang lain seperti Valsartan, Losartan memiliki efek menurunkan
tekanan darah dan menurunkan kadar asam urat serum yang lebih baik.”®

Pemilihan terapi penurun kadar asam urat serum pada pasien dengan artritis gout
dan dyslipidemia berdasarkan meta analisa oleh Abolfazl Akbari dkk menunjukkan
statin berhubungan secara signifikan terhadap penurunan kadar asam urat serum
khususnya atorvastatin yang terbukti paling efektif dalam menurunkan kadar asam
urat serum. Atorvastatin merupakan agen penurun kolesterol yang paling tepat
untuk pasien dengan atau beresiko mengalami hiperurisemia. 7

Atorvastatin memiliki efek menurunkan reabsorbsi asam urat di tubulus ginjal
yang menyebabkan peningkatan ekskresi asam urat pada urin, dan obat ini dapat
meningkatkan laju filtrasi glomerulus (LFG) yang berkorelasi dengan penurunan
kadar asam urat serum.

Rekomendasi 16. Pasien artritis gout dengan Penyakit Ginjal Kronis
(PGK) direkomendasikan pemberian obat penurun kadar asam urat
serum dengan penyesuaian dosis

Penentuan dosis terapi penurun kadar asam urat serum harus memperhatikan
bersihan kreatinin pada pasien artritis gout dengan penyakit ginjal kronis.
Rekomendasi internasional menyatakan golongan penghambat xantin oksidase
seperti febuxostat sebagai pilihan terapi lini pertama untuk pasien artritis gout
dengan penyakit ginjal kronis pada stadium >3. Rekomendasi APLAR agak berbeda
yaitu dianggap tidak memiliki bukti ilmiah yang kuat untuk merekomendasikan
atau menentang pemberian terapi penurun kadar asam urat serum pada pasien
artritis gout dengan penyakit ginjal kronis.?

Pemberian allopurinol dapat mencegah perburukan fungsi ginjal pada pasien
dengan atau tanpa penyakit ginjal kronis.®® Sebanyak 69% pasien artitis gout
dengan PGK mencapai target asam urat serum dan sebanyak 59% pasien dapat
mempertahankan kadar asam urat serum <6 mg/dL.** Pemberian awal allopurinol
dimulai dosis <100 mg/hari dievaluasi 2-4 minggu, selanjutnya dosis dapat
dinaikkan sampai target asam urat serum tercapai, namun pada pasien penyakit
ginjal kronis stadium 4-5 dimulai dengan dosis awal <50 mg/dL.%
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Febuxostatjuga terbukti dapat memperlambat perburukan fungsi ginjal pada pasien
dengan penyakit ginjal kronis (WMD 2,69; CI 95% 1,07-4,31).%% Hasil meta analisis
menunjukkan kelompok dengan febuxostat memiliki laju filtrasi glomerulus yang
lebih tinggi dan kadar asam urat serum yang lebih rendah dibandingkan dengan
kelompok dengan allopurinol atau plasebo (WMD 2.897, 95% CI: 1.336-4.458,
p<0.001).8485 Kelebihan lain dari febuxostat adalah aman pada pasien dengan
penyakit ginjal kronis stadium 3-4 dan tidak memerlukan penyesuaian dosis apabila
bersihan kreatinin >30 ml/menit.!'’® Febuxostat juga terbukti aman digunakan
pada pasien dengan penyakit ginjal kronis stadium 4-5 yang belum menjalani
dialisis.?® Febuxostat dimulai dari dosis rendah yaitu <40 mg/hari, namun pada
PGK stadium 4-5 dimulai dengan dosis awal yang lebih rendah.®’
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LAMPIRAN

Lampiran 1. Jenis-jenis obat penurun kadar asam urat serum!*2°

Golongan obat Nama generik

obat

Dosis

Pertimbangkan

Penghambat
Xantin Oksidase

Allopurinol

Febuxostat
Urikosurik Probenecid
Enzim urat Pegloticase
oksidase (belum ada di

Indonesia)

Mulai 100 mg/hari,
dosis ditingkatkan
100 mg @2-4 minggu
hingga tercapai
target tertentu, dosis
maksimum 800 mg/
hari®

Dosis awal mulai

40 mg/harij, titrasi
@2-4 minggu sampai
kadar serum urat
mencapai target, dosis
maksimum 120 mg/
hari®

Dosis awal 250 mg 2x
hari selama 1 minggu,
selanjutnya 500 mg
/hari, titrasi dosis
bila kadar serum

urat belum mencapai
target hingga dosis
maksimum 2 g/hari®

8 mg IV @ 2 minggu,
pemberian >120
menit”

Pemberian awal
allopurinol dimulai dosis
<100 mg/hari dievaluasi
2-4 minggu, selanjutnya
dosis dapat dinaikkan
sampai target asam urat
serum tercapai, namun
pada pasien PGK stadium
4-5 dimulai dengan dosis
awal <50 mg/dL.
Hati-hati reaksi
hipersensitivitas.

Bisa meningkatkan enzim
hati, ruam, dan artralgia.
Lakukan pemeriksaan
fungsi hati bila terjadi
fatique, anoreksia,
jaundice,

perubahan warna urin
makin pekat

Hindari bila pasien
dengan riwayat urolitiasis
dan gangguan fungsi ginjal
terutama bila bersihan
kreatinin <50ml/menit.

Hati-hati reaksi alergi,
eksaserbasi penyakit
jantung kongesti, sangat
mabhal

Catatan: Beberapa obat yang diketahui mempunyai efek

fenofibrat, dan penghambat SGLT-2
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Lampiran 2. Farmakoterapi Kolkisin, OAINS dan Kortikosteroid pada Artriitis

Gout38, 39,61,62,92,93

Kolkisin
Dosis
satu jam kemudian

Serangan gout akut: mulai dari dosis 1 mg dilanjutkan dosis 0,5 mg

Sebagai profilaksis: kolkisin dosis rendah (0.5-1 mg/hari) selama 3-6

bulan.

Pertimbangan
pada ginjal
dan hati

Serangan gout akut: Apabila bersihan kreatinin <30 ml/menit, jangan
dilakukan pengulangan lebih dari sekali dalam 2 minggu.

Pasien dialisis, dosis kolkisin yang direkomendasikan ketika serangan

adalah 0,5 mg.

Tidak ada penyesuaian dosis pada pasien dengan gangguan fungsi hati.
Pada gangguan fungsi hati berat, sebaiknya tidak diberikan.

Sebagai profilaksis: bersihan kolkisin menurun pada mereka yang
mengalami gangguan ginjal berat (eGFR 15-29 ml/menit/1,73

m2) dan ada pembersihan kolkisin minimal melalui hemodialisis,
dengan demikian rekomendasi untuk penggunaan kolkisin pada PGK
sebagian besar masih bersifat empiris.3* Apabila bersihan kreatinin
<30 ml/menit, terapi kolkisin mulai dari 0,3 mg/hari membutuhkan
pemantauan ketat apabila memerlukan peningkatan dosis. Pasien
dialisis dapat diberikan dosis 0,3 mg untuk 2x seminggu dengan

pemantauan ketat efek samping.

Pertimbangkan pengurangan dosis pada pasien dengan gangguan fungsi

hati berat

Efek samping

Nyeri dan kram perut, diare, mual, dan muntah

OAINS dosis tinggi

Naproxen

Serangan artritis gout akut: Mulai 750
mg dilanjutkan 500 mg 2x1

Profilaksis: 250 mg 2x1 selama 8
minggu

Indometasin

Dosis

Serangan artritis gout akut: 50 mg 3x1

Profilaksis: 25 mg 2x1 selama 8
minggu

Piroxicam

20 -40 mg 1x1

Natrium diklofenak

50 mg3-4x1

Ibuprofen

600-800 mg 3x1

Asam mefenamat

500 mg3-4x1

Meloxicam

7,5-15 1x1
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Celecoxib 200 mg 2x1

Etoricoxib 60 - 120 mg 2x1

Sampai saat rekomendasi ini dibuat, hanya Naproxen dan Indometasin
yang memiliki dosis profilaksis berdasarkan bukti ilmiah yang ada

Pertimbangan Perlu pemantauan apabila bersihan kreatinin <60 ml/menit

g:ﬁz;lgltril]al Kontraindikasi apabila bersihan kreatinin <30 ml/menit, ulkus
gastrointestinal, penyakit kardiovaskular, dan koagulopati
Pasien dengan penyakit hati atau lansia, dimulai dari dosis rendah
dan perlu pemantauan ketat

Efek samping  Gangguan gastro-intestinal, retensi cairan, hipertensi, dan gangguan
fungsi ginjal

Kortikosteroid

Dosis Prednison
Serangan akut: 0,5 mg/kg/hari selama 5-7 hari
Profilaksis: Kortikosteroid dosis kecil setara prednison 7,5 mg
Untuk jenis kortikosteroid lain dapat menyesuiakan sesuai dosis
konversi

Pertimbangan Gangguan fungsi ginjal: Tidak perlu penyesuaian dosis.

pada ginjal R . . .

: Gangguan fungsi hati: Tidak ada informasi mengenai perlunya

dan hati . .
penyesuaian dosis.

Efek samping Hipertensi, edema, gangguan toleransi glukosa, osteoporosis, dan

gangguan mood.
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