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Інгібітори ксантиноксидази – 
основа уратознижувальної терапії у пацієнтів 

із подагрою

Поширеність гіперурикемії 
та подагри

Добре відомо, що основним 
предиктором розвитку подагри 
є гіперурикемія, за якої відбу-
вається насичення тканин мо-
ноуратом натрію, створюються 
умови для його кристалізації 
та депонування [3]. Європей-
ською протиревматичною лігою 
(EULAR) рекомендовано вважати 
гіперурикемією стан за показ-
ників рівня СК >360 мкмоль/л, 
у разі перевищення яких спо-
стерігається с у ттєве збі ль-
шення ризику розвитку подагри 
(4-кратне в чоловіків і 17-кратне 
в жінок) [1].

Статистичні дані свідчать про 
зростання частоти розвитку гі-
перурикемії та подагри в світовій 
популяції. Так, за даними дослі-
дження NHANES (2015-2016), 
розповсюдженість подагри ста-
новила 3,9% серед дорослого на-
селення США – 5,2% у чоловіків 
і 2,7% у жінок, при цьому поши-
реність гіперурикемії складала 
20,2 та 20,0% відповідно. Варто 
зазначити, що гіперурикемія – 
незалежний фактор розвитку 
не лише подагри, а й хронічної 
ниркової недостатності (ХНН) і 
кардіоваскулярних ускладнень, 
що свідчить про важливість ко-
рекції цього стану [4]. 

Діагностика

Для підтвердження клініч-
ного діагнозу в пацієнтів із 
симптомами й ознаками пода-
гри визначають сироватковий 
рівень уратів (≥360 мкмоль/л, 
або ≥6 мг/дл). Якщо цей показ-
ник (<360 мкмоль/л, або <6 мг/
дл) реєструється під час нападу 
та є серйозна підозра на пода-
гру, визначення сироваткового 

рівня  уратів слід повторити що-
найменше через 2 тиж після того, 
як спалах ущухне. В сумнівних 
випадках можна виконати аспі-
рацію синовіальної рідини з її 
подальшою мікроскопією. 

Лікування
 

Лікування пацієнта з пода-
грою передбачає, з одного боку, 
адекватне купірування гострого 
подагричного нападу, з іншого – 
стійке зниження сироваткового 
рівня уратів <360 мкмоль/л, аби 
запобігти рецидивам і сприяти 
розсмоктуванню тофусів [6].

Перша лінія лікування на-
паду подагри передбачає засто-
сування нестероїдних проти-
запальних препаратів (НПЗП), 
колхіцину чи проходження не-
тривалого курсу терапії перо-
ральними кортикостероїдами 
з урахуванням супутніх захво-
рювань та прийому супутніх 
препаратів. За неефективності, 
непереносимості чи наявності 
протипоказань до призначення 
НПЗП або колхіцину можна 
застосовувати внутрішньосуг-
лобові або внутрішньом’язові 
ін’єкції кортикостероїдів. По-
легшити біль може прикладання 
пакетів із льодом на уражений 
суглоб. Після купірування на-
паду рекомендовано здійснити 
контрольний візит до лікаря для 
визначення сироваткового рівня 
уратів і планування подальшої 
довготривалої УЗТ [5].

Довготривалого лікування 
подагри за допомогою уратоз-
нижувальних препаратів по-
требують пацієнти із частими 
чи тяжкими нападами, ХНН 
3-5 стадії, тофусами, хронічним 
подагричним артритом, особи, 
котрі отримують поточну те-
рапію діуретиками [5]. Згідно 

з   рекомендаціями EULAR та 
Американської колегії ревмато-
логії (ACR), УЗТ показана хво-
рим із діагностованою подагрою 
за наявності щонайменше 2 на-
падів гострого артриту на рік, 
тофусів, хронічної подагричної 
артропатії, нефролітіазу, комор-
бідних станів, здатних усклад-
нити лікування подагри (сер-
цево-судинні захворювання, 
хронічна хвороба нирок тощо). 
Можливість УЗТ слід обгово-
рити вже за перших ознак по-
дагри [6]. В більшості випадків 
гіпоурикемічну терапію розпо-
чинають не раніше 1-2 тиж після 
того, як гострий напад було пов-
ністю знято. Втім, вона може 
бути розпочата під час гострого 
нападу (зазвичай за частих напа-
дів) за умови забезпечення ефек-
тивної протизапальної терапії 
[7]. Важливо пояснити хворому, 
що після досягнення цільового 
сироваткового рівня уратів УЗТ 
слід продовжити; лікування за-
звичай є пожиттєвим [5].

У рекомендаціях EULAR під-
креслено, що кожне клінічне 
рішення є індивідуальним, зва-
женим щодо показників «ко-
ристь-ризик», а також має ура-
ховувати побажання пацієнта. 
УЗТ (за стратегією treat-to-target) 
також можна призначити хво-
рим із першим або подальшими 
нападами подагри, що не відпо-
відають вищезазначеним крите-
ріям. 

Для стартової УЗТ (за стра-
тегією лікувати до досягнення 
цілі) найчастіше застосовуються 
лікарські засоби з урикостатич-
ним механізмом дії, які блоку-
ють фермент ксантиноксидазу, 
перешкоджаючи в такий спосіб 
виробленню СК. До цих препа-
ратів належать алопуринол і фе-
буксостат.

Фебуксостат 
vs алопуринолу

Дія алопуринолу полягає у галь-
муванні ферменту ксантинокси-
дази, який конвертує  гіпоксантин 
на ксантин, згодом – на СК. Через 
схожість із гіпоксантином алопу-
ринол бере участь у широкому 
спектрі пуринових і піримідино-
вих реакцій, тому його вплив на 
патологічний процес є неселек-
тивним [8].

Алопуринол зазвичай добре пе-
реноситься, однак поява алергіч-
них реакцій суттєво ускладнює 
його використання. Одним із най-
серйозніших і навіть потенційно 
смертельних побічних ефектів є 
алопуринол-асоційований син-
дром гіперчутливості (наприклад, 
токсичний епідермальний некро-
ліз, ексфоліативний дерматит), на 
додаток до еозинофілії, лейкоци-
тозу, пропасниці, гепатиту й нир-
кової недостатності [9].

З метою уникнення серйозних 
побічних ефектів рекомендується 
призначати алопуринол суворо за 
показаннями, розпочинати тера-
пію з низьких доз алопуринолу 
(зазвичай 100 мг/добу), поступово 
підвищуючи її до максимально 
ефективної (до 800 мг/добу). Осо-
бливу увагу варто приділяти осо-
бам похилого віку, пацієнтам із 
нирковою недостатністю і дис-
функцією печінки. В перші 2 міс 
від початку прийому алопури-
нолу необхідно проводити моні-
торинг реакцій гіперчутливості 
до нього. Слід обов’язково інфор-
мувати хворого про можливі не-
бажані реакції, за яких потрібно 
припинити прийом алопуринолу 
та звернутися до лікаря [8].

Кожні 2-4 тиж необхідно контро-
лювати концентрацію СК у сиро-
ватці крові, а також підвищувати 
дозу алопуринолу на 50-100 мг 
до досягнення цільового рівня – 
360 мкмоль/л або 300 мкмоль/л для 
пацієнтів із тофусною подагрою 
[7]. За наявності ураження нирок 
і ХНН титрування дози алопури-
нолу слід здійснювати дуже по-
вільно, орієнтуючись на швидкість 
клубочкової фільтрації [10].

Часто в клінічній практиці лі-
карі розпочинають призначення 

Подагра – це системне метаболічне тофусне захворювання, що розвивається внаслідок запалення 
в місці відкладення кристалів моноурату натрію в осіб із гіперурикемією. Його розвитку сприяють 
чинники зовнішнього середовища та/або генетичні фактори [1]. Незважаючи на наявність 
ефективних ліків, ведення цього захворювання часто є неоптимальним, тому лише незначна 
частка пацієнтів із подагрою отримують адекватну уратознижувальну терапію (УЗТ). Ще менша 
кількість хворих досягає цільових сироваткових рівнів сечової кислоти (СК), за яких кристали 
моноурату натрію починають розчинятися, що спричиняє розвиток клінічної ремісії [2].
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ПОДАГРА?

ЗМЕНШЕННЯ
ЧАСТОТИ НАПАДІВ 

ПОДАГРИ ТА
РОЗМІРУ ТОФУСІВ1

В опорних клінічних дослідженнях 
тривалість застосування фебуксостату 
складала не менше 6 місяців2

Прийом – 1 раз на добу, незалежно
від вживання їжі2

1. Becker MA, Schumacher HR Jr, Wortmann RL, MacDonald PA, Eustace D, Palo WA, Streit J, Joseph-Ridge N. Febuxostat compared with allopurinol in patients with hyperuricemia and gout. N Engl J Med. 
2005;353(23):2450. 2. Інструкція для медичного застосування лікарського засобу Подаграт (дослідження APEX, FACT і CONFIRMS). Цитується з: "Державний реєстр лікарських засобів України" МОЗУ - 
Інформаційний фонд; режим веб-доступу, 14.01.2022: http://www.drlz.com.ua/ibp/lz_www.nsf/id/33F43B898D2838E6C2258710004AB508/$ le/UA188200101_3120.mht. Щодо корекції дози - дивіться та слідкуйте 
інструкції  для медичного застосування лікарського засобу Подаграт.
Витяг з інструкції для медичного застосування лікарського засобу Подаграт. Склад: 1 таблетка містить фебуксостату гемігідрат еквівалентно фебуксостату 80 мг або 120 мг. Фармакотерапевтична група. 
Лікарські засоби для лікування подагри. Лікарські засоби, що пригнічують утворення сечової кислоти. Код АТС  М04А А03. Показання. Подаграт 80 мг та 120 мг: Подаграт показаний для лікування хронічної 
гіперурикемії при захворюваннях, що супроводжуються відкладанням кристалів уратів (у тому числі при наявності тофусів та/або подагричного артриту в даний час або в анамнезі). Протипоказання. 
Підвищена чутливість до активної речовини або до будь-якої іншої допоміжної речовини препарату. Спосіб застосування та дози. Подагра: Рекомендована доза фебуксостату становить 80 мг 1 раз на добу. 
Якщо концентрація сечової кислоти в сироватці крові перевищує 6 мг/дл (357 мкмоль/л) після 2–4 тижнів лікування, слід розглянути підвищення дозування до 120 мг 1 раз на добу. Побічні реакції. 
Найчастішими побічними реакціями у клінічних дослідженнях були загострення (напади) подагри, порушення функції печінки, діарея, нудота, головний біль, висипання та набряки. Ці побічні реакції
у більшості випадків мали легкий або помірний ступінь тяжкості. Термін придатності. 4 роки.
Умови зберігання. Зберігати у недоступному для дітей місці. Упаковка. По 14 таблеток, у блістері. Категорія відпуску. За рецептом. Виробник. Ронтіс Хеллас Медікал енд Фармацеутікал Продактс С.А.
РП ЛЗ №UA/18820/01/01, №UA/18820/01/02, Наказ МОЗУ №1327 від 02.07.2021р. Інформація про лікарський засіб, призначена для медичних і фармацевтичних працівників.
Перед призначенням ознайомтесь з інструкцією для медичного застосування лікарського засобу.
За додатковою інформацією звертайтесь за адресою: ТОВ «Др. Редді'с Лабораторіз»
Столичне шосе, 103, оф. 11-А, м. Київ, Україна, 03131,
тел. +380444923173. PD-17-04-2023-Rx1-7.1.

ПОДАГРАТ
фебуксостат

алопуринолу з дози 300 мг/добу 
(т. зв. стандартна доза). За даними 
різних досліджень, така доза 
алопуринолу знижує рівень СК 
до цільового менше ніж у 50% па-
цієнтів, тому в більшості хворих 
на подагру при застосуванні такої 
схеми дозування алопуринолу не 
вдається досягти контролю рівня 
урикемії [11, 12].

Сьогодні ефективнішим і без-
печнішим препаратом для дов-
готривалої УЗТ вва жається 
фебуксостат. На відміну від 
алопуринолу фебуксостат має 
структуру пуринів (2-(3-ціа-
но-4-ізобутоксифеніл)-4-метил-
тіазол-5-карбоксильна кислота), 
але не є пуриновим аналогом 
[13]. Вважають, що саме із цим 
пов’язана вища безпека фебуксо-
стату в пацієнтів із гіперчутли-
вістю до алопуринолу. Оскільки 
алопуринол гальмує не лише 
ксантиноксидазу, а й деякі інші 
ензими, що беруть участь у мета-
болізмі пуринів, фебуксостат діє 
винятково на ксантиноксидазу, 
що визначає його селективність, 
триваліший період напіввиве-
дення. Пацієнтам з нирковою 
недостатністю легкого або по-
мірного ступеня корекція дози 
фебуксостату не потрібна [14].

Висока ефективність та пере-
носимість фебуксостату підтвер-
джені чималою кількістю клі-
нічних досліджень. Зокрема, за 
результатами рандомізованого 
подвійного сліпого 52-тижневого 
багатоцентрового дослідження, 
під час проведення якого порів-
нювали безпеку та ефективність 
різних доз фебуксостату й алопу-
ринолу (n=760), було встанов-
лено, що фебуксостат у дозі 80 
або 120  мг/добу є ефективнішим 
за алопуринол у стандартній дозі 
(300 мг/добу) та дозволяє досягти 
цільового рівня СК у значно біль-
шої частки пацієнтів (53% на дозі 
80 мг, 62% на дозі 120 мг проти 
21% в групі алопуринолу) До 52-го 
тижня середнє зменшення площі 
тофусів становило 83 % у пацієн-
тів, які приймали  80 мг фебук-
состату, 66 % у тих, хто отриму-
вав 120 мг фебуксостату та 50 % 
в групі алопуринолу [11].

Автори дійшли висновку, що 
фебуксостат забезпечує швидше 
досягнення цільових показників 
СК і жорсткіший подальший їх 
контроль, забезпечує зворотний 
регрес депонованої СК, є значно 
ефективнішим за алопуринол при 
початкових високих рівнях СК. 
Водночас фебуксостат не потре-
бував корекції дози в хворих по-
хилого віку й осіб із порушенням 
функції нирок.

Оновлені рекомендації NICE з діагностики та ведення подагри

Минулоріч Національний інститут охорони здоров’я та вдоско-
налення клінічної практики Великої Британії (NICE) оприлюднив 
оновлені настанови з діагностики та ведення подагри [5]. Цей до-
кумент було створено мультидисциплінарним комітетом на основі 
систематичного пошуку й огляду відповідної літератури в поєд-
нанні з висновками експертів, консенсусним поглядом і думкою 
пацієнтів (2 ревматологи, 2 лікарі загальної практики, медична 
сестра зі спеціалізацією в ревматології, дієтолог, хірург-ортопед, 
2 представники громадськості, а також незалежний голова й екс-
перти з методології Національного центру з настанов NICE), що є 
запорукою їхньої об’єктивності та неупередженості. 

Оновлені рекомендації NICE містять низку важливих від-
мінностей порівняно з відповідними настановами ACR [15] 
і EULAR [16, 17]. Зокрема, в чинних настановах ACR і EULAR 
рекомендовано призначати фебуксостат лише як УЗТ другої 
лінії. З огляду на те що фебуксостат потребує менше кроків 
титрування, ніж алопуринол, і що обидві схвалені дози фебук-
состату 80 і 120 мг/день є ефективнішими за алопуринол 300 
мг/день [11], NICE рекомендовано призначати фебуксостат як 
першу лінію УЗТ. На думку експертів, це більше заохочуватиме 
пацієнтів до лікування, а також підвищить частку хворих, які 
досягнуть цільового рівня СК сироватки.
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