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Гіперурикемія як компонент метаболічного син-
дрому у пацієнтів є предиктором кардіоваскулярної 
смертності, розвитку цукрового діабету, артеріаль-
ної гіпертензії (АГ) та нефролітіазу [1]. За даними 
Y. Zhu і співавторів (2011) [2], наявність у пацієнта 
подагри підвищує частоту АГ на 74%, гіперурике-
мії — на 47% [3].

Гіперурикемія передує і зумовлює розвиток 
АГ, цукрового діабету ІІ типу, відзначається у 26% 
пацієнтів з АГ (показники підвищуються до 58% 
у тих, хто отримує антигіпертензивну терапію), 
розвивається у 1/3 пацієнтів, які отримують діу-
ретики, може викликати розвиток патології сер-
ця. У пацієнтів з ішемічною хворобою серця під-
вищення рівня сечової кислоти на 1 мг/дл (або 
60 мкмоль/л) призводить до зростання смерт-
ності на 26% [4].

Гіперурикемія є незалежним чинником ризику 
розвитку субклінічного коронарного атеросклеро-
зу [4]. Аналогічні свідчення отримані і щодо каро-
тидних артерій [5, 6].

Існуючі терапевтичні підходи не повною мірою 
враховують вплив гіперурикемії на механізми роз-
витку метаболічного синдрому, що значно знижує 
ефективність діагностики і лікування та є взаємо-
обтяжувальним фактором у розвитку цих патоло-

гічних процесів, що й зумовило актуальність нашо-
го дослідження.

Мета роботи: вивчити ефективність уратзни-
жувальної терапії, а саме фебуксостату, у пацієнтів 
з подагрою та метаболічним синдромом.

Критерії включення в дослідження:
1. Гіперурикемія та порушення пуринового об-

міну.
2. Подагра за критеріями на основі рекомен-

дацій Американського коледжу ревматології 
(American College of Rheumatology — ACR) / 
Європейського альянсу ревматологічних 
асоціацій (European Alliance of Associations 
for Rheumatology — EULAR) 2015 р.[7].

3. Атеросклероз.
4. Гіперхолестеринемія.
5. Дисліпідемія.
6. Ожиріння.
7. Чоловіки та жінки віком 30–80 років.
8. Оцінка за візуальною аналоговою шкалою 

(ВАШ) 40 мм і більше при ходьбі.
Критерії виключення:
1. Гіперчутливість до досліджуваного препа-

рату.
2. Одночасне застосування інших уратзнижу-

вальних препаратів.
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ВИВЧЕННЯ ЕФЕКТИВНОСТІ 
УРАТЗНИЖУВАЛЬНОЇ ТЕРАПІЇ 
У ХВОРИХ НА ПОДАГРУ ТА 
МЕТАБОЛІЧНИЙ СИНДРОМ
Гіперурикемія є важливим компонентом метаболічного синд рому та не-
залежним фактором ризику розвитку кардіоваскулярних захворювань, 
артеріальної гіпертензії, цукрового діабету ІІ типу і нефролітіазу. Мета 
дослідження: оцінити ефективність уратзнижувальної терапії фебук-
состатом у пацієнтів із подагрою та метаболічним синдромом. У до-
слідження було включено 85 пацієнтів (73 чоловіки, 12 жінок) віком 47–
57 років із підтвердженим діагнозом подагри та метаболічним синдро-
мом. Протягом 6 міс пацієнти отримували фебуксостат у середній дозі 
76,5 мг/добу. Результати показали значне зниження рівня сечової кис-
лоти майже вдвічі (з 523 до 326 мкмоль/л, p<0,001). Також відзначено 
статистично значуще зниження систолічного (з 140 до 130 мм рт. ст.) та 
діастолічного артеріального тиску (з 90 до 80 мм рт. ст.) без зміни анти-
гіпертензивної терапії (p<0,001). Крім того, виявлено покращення ліпід-
ного профілю — зниження загального холестерину, ліпопротеїдів низької 
і дуже низької щільності (p<0,05). Тенденція до зниження рівня глюкози 
в крові натще також була зафіксована, хоча показники глікозильовано-
го гемоглобіну статистично не змінилися. У невеликій підгрупі пацієнтів 
(n=10) відзначено зменшення маси тіла без додаткових дієтичних реко-
мендацій. Отримані дані підтверджують ефективність фебуксостату як 
уратзнижувального препарату при подагрі на фоні метаболічного син-
дрому, що супроводжується поліпшенням кардіометаболічних параме-
трів. Подальші дослідження необхідні для вивчення механізмів впливу та 
потенційних додаткових ефектів уратзнижувальної терапії.
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РП МОЗ України № UA/18053/01/01. Інформація призначена для професійної діяльності медичних та фармацевтичних працівників, для розповсюдження на спеціальних семінарах, конференціях з медичної тематики або 
для розміщення в наукових фахових виданнях, призначених для медичних установ і лікарів. Повна інформація про застосування та повний перелік протипоказань та побічних реакцій містяться в інструкції для медичного 
застосування препарату.
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Hawkey CJ, Webster J, Ralston SH, Walters M, Robertson M, De Caterina R, Findlay E, Perez-Ruiz F, McMurray JJV, MacDonald TM; FAST Study Group. Long term cardiovascular safety of febuxostat compared with allopurinol in patients with 
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Oh JS, Kim YG, Lee CK, Yoo B, Hong S. Hepatic Safety of Febuxostat Compared with Allopurinol in Gout Patients with Fatty Liver Disease. J Rheumatol. 2019 May;46(5):527-531. doi: 10.3899/jrheum.180761. Epub 2018 Nov 15. PMID: 30442825.
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3. Супутні захворювання: загострення вираз-
кової хвороби шлунка та дванадцятипалої 
кишки, захворювання органів кровотворен-
ня, тяжкі інфекційні захворювання, печінко-
ва, ниркова недостатність, клінічно значимі 
стадії серцево-легеневої недостатності.

4. Наявність злоякісних новоутворень.
5. Відмова від участі в дослідженні.
6. Участь в будь-якому іншому клінічному до-

слідженні.

МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ
Загальноклінічні (збір скарг та анамнезу, 

об’єктивне обстеження, оцінка артрологічного ста-
тусу хворих), анкетні (заповнення пацієнтами адап-
тованих опитувальників), лабораторні (визначення 
показників ліпідного, вуглеводного обміну, печін-
кових маркерів, рівнів сечовини, креатиніну, сечо-
вої кислоти), інструментальні (вимірювання артері-
ального тиску (АТ) та частоти серцевих скорочень 
(ЧСС), рентгенологічне дослідження колінних су-
глобів, ультразвукове дослідження органів черев-
ної порожнини та позаочеревинного простору) до-
слідження, методи біомедичної статистики.

Для лікування використано фебуксостат 
(Єврофеб компанії «Euro Lifecare») в дозі 60–
80 мг, середня доза 76,47±13,86 мг 1 раз на добу. 
Тривалість спостереження становила 6 міс.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ
Для визначення ефективності застосування гіпо-

урикемічної терапії у дослідження було включе-
но 85 хворих на подагру (12 жінок і 73 чоловіки) ві-
ком 47–57 років. Співвідношення чоловіків до жінок 
у нашому дослідженні становило 6:1, що співпадає 
з даними літератури від 4:1 до 9:1, та вік 40–50 ро-
ків у чоловіків та старше 60 років — у жінок. Усі об-
стежені дали згоду на участь в дослідженні. Діагноз 
подагри встановлювали на основі критеріїв ACR/
EULAR 2015 р.[7]. Загальна характеристика обсте-
жених хворих представлена в табл. 1.

Таблиця 1
Характеристика обстежених хворих
Показник Група

кількість хворих
із них:
 чоловіки
 жінки

85

73
12

середній вік, роки 56,00 (IQR 47,00–57,00)
Тривалість захворювання, роки 7,00 (IQR 4,00–12,00)
індекс маси тіла (іМТ) 29,48 (IQR 26,82–32,44)
Тофусна форма
Безтофусна форма

31
54

Як показано в табл. 1, ІМТ становив 29,48 
(IQR 26,82–32,44) кг/м², що свідчить про надмірну 
масу тіла, тому до цієї когорти пацієнтів були за-
стосовані критерії, рекомендовані Міжнародною 
діабетологічною федерацією [8], щодо встанов-
лення діагнозу метаболічного синдрому. Як видно 
із табл. 2, всі пацієнти відповідали цим критеріям.

Таблиця 2
Показники, що входять до складу критеріїв метаболічного 

синдрому

Показник До лікування
Me IQR

систолічний АТ, мм рт. ст 140 130–150
діастолічний АТ, мм рт. ст 90 80–94
лПВЩ, ммоль/л 1,29 1,02–1,49
Тригліцериди, ммоль/л 1,87 1,32–2,68
Глюкоза в крові, ммоль/л 5,60 5,1–6,20

Примітка: лПВЩ — ліпопротеїди високої щільності.

Спочатку визначали динаміку рівня сечової кис-
лоти на фоні прийому фебуксостату. Як бачимо, рі-
вень сечової кислоти після 6 міс лікування знизив-
ся майже в 2 рази (табл. 3).

Таблиця 3
Динаміка рівня сечової кислоти на фоні лікування 

фебуксостатом

Показник До лікування Через 6 міс
Me IQR Me IQR

сечова кислота, мкмоль/л
(N=85)

523,00 470,00– 
600,00

326,00** 283,50–
359,50

Примітка: *р<0,001 при використанні критерію Вілкоксона різниця вва-
жається достовірною при р<0,05.

Окремо оцінено вплив уратзнижувальної тера-
пії на кожен компонент метаболічного синдрому. 
Проведено спостереження динаміки АТ: до початку 
прийому фебуксостату рівень систолічного АТ ста-
новив 140,00 (IQR 130,00–150,00), діастолічного — 
90,00 (IQR 80,00–94,00) мм рт. ст. Статистично до-
стовірне зниження показників отримано через 6 міс 
застосування препарату (систолічний АТ — 130,00 
(IQR 120,00–140,00) мм рт. ст. (р<0,001), діастоліч-
ний — 80,00 (IQR 78,00–80,00) мм рт. ст. (р<0,001)) 
без зміни антигіпертензивної терапії (табл. 4).

Таблиця 4
Динаміка рівня АТ на фоні лікування фебуксостатом

Показник
(N=85)

До лікування Через 6 міс
Me IQR Me IQR

систолічний АТ, мм рт.ст. 140 130–150 130* 120–140
діастолічний АТ, мм рт. ст. 90 80–94 80* 78–80

Примітка: *р<0,001 при використанні критерію Вілкоксона різниця вва-
жається достовірною при р<0,05.

При дослідженні впливу фебуксостату на показ-
ники ліпідного профілю відмічено статистично до-
стовірне зниження рівня загального холестерину, 
ліпопротеїдів низької щільності (ЛПНЩ), ліпопро-
теїдів дуже низької щільності (ЛПДНЩ) без зміни 
гіполіпідемічної терапії, проте саме для показни-
ків тригліцеридів та ЛПВЩ не відмічено статистич-
но значущої динаміки на фоні лікування (табл. 5).

Таблиця 5
Динаміка показників ліпідного профілю на фоні лікування 

фебуксостатом

Показник До лікування Через 6 міс Р*Me IQR Me IQR
Загальний холесте-
рин, ммоль/л

6,05 5,40–6,88 5,60 4,02–6,40 0,001

лПВЩ, ммоль/л 1,29 1,02–1,49 1,57 0,90–1,80 0,289
лПнЩ, ммоль/л 3,86 3,08–4,69 3,49 1,98–4,25 0,019
лПднЩ, ммоль/л 1,00 0,53–1,67 0,70 0,51–1,425 0,037
Тригліцериди, ммоль/л 1,87 1,32-2,68 1,78 1,17–2,35 0,814

Примітка: *р — при використанні критерію Вілкоксона різниця вважаєть-
ся достовірною при р<0,05.

При визначенні впливу фебуксостату на по-
казники вуглеводного обміну виявлено тенден-
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цію до зниження рівня глюкози в крові натще без 
змін цукрознижувальної терапії, проте не отрима-
но статистично достовірних результатів щодо впли-
ву на рівень глікозильованого гемоглобіну (табл. 6).

Таблиця 6
Динаміка показників вуглеводного профілю на фоні лікування 

фебуксостатом

Показник До лікування Через 6 міс Р*Me IQR Me IQR
Глюкоза в крові, ммоль/л 5,60 5,1–6,20 4,80 5,40–6,20 0,01
Глікозильований гемогло-
бін, % (N=16)

5,865 5,25–6,85 5,80 5,00–6,88 0,039

Примітка: *р — при використанні критерію Вілкоксона різниця вважаєть-
ся достовірною при р<0,05.

Цікавою також виявилась окрема група пацієн-
тів (n=10), в якій зафіксовано зменшення маси тіла 
на фоні лікування без застосування додаткових ді-
єтичних рекомендацій або фізичних навантажень 
(табл. 7).

Таблиця 7

Динаміка маси тіла у пацієнтів на фоні лікування фебуксостатом

Показник До лікування Через 6 міс
Me IQR Me IQR

Маса тіла, кг
(n=10)

98 80,5–
109,5

96,5 77–100

Примітка: *р — при використанні критерію Вілкоксона різниця вважаєть-
ся достовірною при р<0,05.

ОБГОВОРЕННЯ
Незважаючи на наявність досягнень у лікуван-

ні подагричної артропатії протягом останніх де-
сятиліть, подагра на сьогодні залишається акту-
альною проблемою. Пацієнти з подагрою часто 
мають супутню патологію, в тому числі метабо-
лічний синдром. У нашому дослідженні ми вста-
новили, що у всіх 85 пацієнтів саме він визначе-
ний у якості коморбідності.

Застосування уратзнижувальної терапії може 
ефективно регулювати рівень сечової кисло-
ти, що підтверджено результатами нашого до-
слідження (рівень сечової кислоти знизився 
з 523,00 (IQR 470,00–600,00) до 326,00 (283,50–
359,50) мкмоль/л), але ефект цієї групи препара-
тів у пацієнтів із супутніми захворюваннями все 
ще погано вивчений.

Цікавість учених щодо впливу уратнижуваль-
ної терапії на показники метаболічного синдро-
му останніми роками є все більш поширеною. Так, 
у 2021 р. було проведено порівняння ефектів фе-
буксостату та алопуринолу на метаболічний син-
дром, проте на тваринній моделі [9]. І саме фе-
буксостат був більш ефективним, ніж алопуринол, 
у нормалізації активності глюкози натще, сечо-
вої кислоти, каталази та глутатіонпероксидази. 
У нашому дослідженні ми підтвердили ці резуль-
тати, а саме тенденцію до зниження рівня глюко-
зи крові з 5,60 (IQR 5,1–6,20) до 4,80 (IQR 5,40–
6,20) ммоль/л.

Щодо впливу уратзнижувальної терапії на рі-
вень АТ є декілька нових досліджень. Серед них 
дослідження 2017 р., результати якого свідчать 

про те, що фебуксостат може знижувати 24-го-
динний амбулаторний систолічний АТ від вихідно-
го рівня в осіб з АГ, гіперурикемією та нормаль-
ною функцією нирок [10]. У дослідженні 2021 р. 
відзначено значне зниження ранкового домаш-
нього систолічного АТ в обох групах лікування то-
піроксостатом та фебуксостатом, і так само у під-
групі пацієнтів із неконт рольованим початковим 
АТ (систолічний АТ ≥135 мм рт. ст.) — статистич-
но значуще зниження ранкового домашнього сис-
толічного АТ під час лікування як топіроксостатом 
(–8,6 мм рт. ст.), так і фебуксостатом (–6,3 мм рт. 
ст.) [11]. Проте в обох дослідженнях залишається 
питання щодо механізмів такого впливу на рівень 
АТ. У нашому ж дослідженні ми отримали статис-
тично достовірне зниження як систолічного, так і 
діастолічного АТ.

При вивченні впливу фебуксостату на показ-
ники ліпідного профілю відмічено статистично до-
стовірне зниження рівнів загального холестерину, 
ЛПНЩ, ЛПДНЩ без зміни гіполіпідемічної тера-
пії. У сучасній літературі є дані про вплив гіпоу-
рикемічної терапії на атеросклероз, наприклад, 
дослідження 2020 р. показало, що подвійна доза 
аторвастатину в поєднанні з фебуксостатом може 
ефективно знижувати рівень сечової кислоти, по-
кращувати «запальний профіль» пацієнтів та впли-
вати на каротидні бляшки без збільшення вираже-
ності побічних ефектів [12]. Відомо, що кристали 
сечової кислоти активують NLRP3 інфламасому, 
що призводить до утворення високих рівнів інтер-
лейкіну (IL)-1β та IL-18, що характерно для гострих 
нападів подагри, а холестерин активує цю інфла-
масому при атеросклеротичному ураженні [13].

Цікавою також виявилась окрема група паці-
єнтів (n=10), в якій зафіксовано зменшення маси 
тіла на фоні лікування без застосування додат-
кових дієтичних рекомендацій або фізичних на-
вантажень, що потребує подальших досліджень.

ВИСНОВКИ
Подагра та гіперурикемія часто співіснують 

з іншими захворюваннями, серед яких велику 
частку становить метаболічний синдром. З урат-
знижувальної терапії при коморбідній патології 
препаратом вибору є фебуксостат, оскільки він 
може бути ефективним за наявності супутнього 
метаболічного синдрому. Застосування гіпоури-
кемічної терапії (фебуксостату) у пацієнтів з ме-
таболічним синдромом дозволяє знизити рівень 
сечової кислоти, АТ, показників ліпідного обміну 
(рівнів загального холестерину, ЛПНЩ, ЛПДНЩ) 
та позитивно впливати на показники вуглевод-
ного обміну.
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STUDY OF THE EFFECTIVENESS OF URATE-
LOWERING THERAPY IN PATIENTS WITH 
GOUT AND METABOLIC SYNDROME

А.S. Krylova

Shupyk National Healthcare University of Ukraine, 
Kyiv

Abstract. Hyperuricemia is an important compo-
nent of metabolic syndrome and an independent 
risk factor for the development of cardiovascular 
diseases, arterial hypertension, type 2 diabetes 
mellitus and nephrolithiasis. The aim of the study 
was to evaluate the effectiveness of urate-lower-
ing therapy with febuxostat in patients with gout and 
metabolic syndrome. The study included 85 pa-
tients (73 men, 12 women) aged 47–57 years with 
a confirmed diagnosis of gout and metabolic syn-
drome. Patients received febuxostat at a mean dose 
of 76.5 mg/day for 6 months. The results showed 
a significant decrease in uric acid levels by almost 
half (from 523 to 326 μmol/L, p<0.001). There was 
also a statistically significant decrease in systolic 
(from 140 to 130 mmHg) and diastolic blood pres-
sure (from 90 to 80 mmHg) without changing anti-
hypertensive therapy (p<0.001). In addition, an im-
provement in the lipid profile was observed — a de-
crease in total cholesterol, LDL and VLDL (p<0.05). 
A trend towards a decrease in fasting blood glucose 
was also observed, although glycated hemoglobin 
levels were not statistically different. A small subset 
of patients (n=10) experienced weight loss without 
additional dietary recommendations. These data 
support the efficacy of febuxostat as a urate-low-
ering agent in gout in the metabolic syndrome, with 
improvements in cardiometabolic parameters. Fur-
ther studies are needed to investigate the mecha-
nisms of action and potential additional effects of 
urate-lowering therapy.

Key words: gout, hyperuricemia, metabolic 
syndrome, urate-lowering therapy, febuxostat.
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