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Вступ
Порушення пуринового обміну із розвитком гіпер

урикемії (ГУ) є одним із факторів, що справляють сис-
темний негативний вплив на організм людини. Пошире-
ність ГУ серед дорослого населення планети коливається 
в значних межах (5–16  % за результатами різних дослі-
джень) та має тенденцію до зростання [1]. Підвищений 
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рівень сечової кислоти (СК) у сироватці крові є етіоло-
гічним фактором розвитку і прогресування подагри та 
фактором ризику серцево-судинних захворювань (ате-
росклерозу, ішемічної хвороби серця, інсульту), артері-
альної гіпертензії, цукрового діабету [2–4]. На сучасному 
етапі ГУ розглядається як один із важливих факторів, а 
можливо, і першопричина запуску розвитку метаболіч-
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Резюме. Актуальність. Проведення клінічних досліджень із застосування препаратів уратзнижуючої 
терапії (УЗТ) у мультиморбідних пацієнтів, у тому числі у пацієнтів із хронічною хворобою нирок (ХХН) є 
актуальним завданням сучасної медицини. Мета дослідження: визначити ефективність і безпеку за-
стосування УЗТ у пацієнтів із гіперурикемією (ГУ) та коморбідними станами, зокрема у хворих із хро-
нічною хворобою нирок в умовах реальної клінічної практики. Матеріали та методи. Це проспективне 
порівняльне клінічне дослідження «Ліквестія: порівняльна ефективність та безпека при подагричному 
артриті на тлі коморбідних захворювань та у пацієнтів із гіперурикемією на тлі хронічної хвороби ни-
рок» проведено в умовах реальної клінічної практики із залученням 124 пацієнтів із гіперурикемією, 
яким призначали фебуксостат (Ліквестія, ПАТ «Фармак»/Аденурік, «Берлін Хемі») або алопуринол як 
УЗТ. Результати. Пацієнти, які приймали фебуксостат, значно частіше і швидше досягали цільових рівнів 
сечової кислоти порівняно із пацієнтами, які лікувались алопуринолом, незалежно від рівня швидкості 
клубочкової фільтрації (ШКФ) (окрім пацієнтів на гемодіалізі) та наявності супутніх захворювань. У па-
цієнтів із підгруп фебуксостату під час дослідження спостерігалось збільшення показника ШКФ після 
6 місяців лікування — на рівні тенденції в групі із вихідною ШКФ ≥ 60 мл/хв та на статистично значимому 
рівні — у пацієнтів із ХХН 3–4-ї ст., що є свідченням ренопротективного впливу фебуксостату при зни-
женій ШКФ; тоді як у пацієнтів, які одержували алопуринол, спостерігалась тенденція до зниження 
ШКФ у 31,8 % випадків. Висновки. Застосування Ліквестії для лікування пацієнтів із ГУ та коморбідними 
станами є не менш ефективним, ніж лікування Аденуріком, та більш ефективним, ніж лікування алопу-
ринолом, дозволяє досягти цільових рівнів сечової кислоти у 90 % пацієнтів протягом 6 місяців лікування 
та супроводжується значимим збільшенням ШКФ у пацієнтів із ХХН 3–4-ї ст. 
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ного синдрому, що безпосередньо пов’язаний із збіль-
шенням смертності від серцево-судинних захворювань, 
а його поширеність серед населення планети досягає 
розмірів епідемії. Водночас висуваються і гіпотези щодо 
вторинного підвищення рівня СК у пацієнтів із метабо-
лічним синдромом як компенсаторного або навіть захис-
ного механізму у відповідь на порушення обміну глюкози 
та ліпідів та формування хронічного системного запаль-
ного процесу, розвиток хронічної хвороби нирок [4–12]. 

Зараз накопичується все більше даних клінічних до-
сліджень, які вказують на суттєву фізіологічну роль СК в 
організмі людини як потужного антиоксиданта, нейро-
протектора, абсолютно необхідного для нормального 
функціонування органів і систем. Загалом на сьогодні 
можна стверджувати, що СК в організмі має підтриму-
ватись на фізіологічному рівні в досить жорстких ме
жах, як це доведено, наприклад, для глюкози сироватки 
крові, — і гіпоурикемія, і гіперурикемія мають небажані 
наслідки для стану здоров’я людини [4]. Обсерваційні 
дослідження вказують, що як низький, так і високий 
рівні СК пов’язані зі збільшенням загальної та серце-
во-судинної смертності [2–10], хоча остаточно кількісні 
межі таких рівнів залишаються невизначеними. Зв’язок 
між рівнем СК сироватки крові та серцево-судинною 
смертністю у пацієнтів із гострим інфарктом міокарда 
було продемонстровано в декількох дослідженнях [2, 
3, 6, 10–12], однак дослідження із застосування алопу-
ринолу у пацієнтів із подагрою і ГУ продемонстрували 
суперечливі результати щодо впливу на загальну та сер-
цево-судинну смертність [15–20].  

Масштабні популяційні дослідження також не надали 
однозначних відповідей щодо впливу СК на смертність і 
захворюваність. Так, у Фремінгемському дослідженні не 
виявлено причинно-наслідкового зв’язку між рівнем СК 
та захворюваністю на ішемічну хворобу серця (ІХС), а 
також рівнем серцево-судинної та загальної смертності 
[19, 20], у той час як у Роттердамському проспективно-
му дослідженні із залученням 4385 пацієнтів віком стар-
ше 55 років показано суттєвий зв’язок між рівнем СК і 
ризиком інфаркту міокарда, інсульту та серцево-судин-
ною смертністю [20]. Схожі дані одержано також в об-
серваційному дослідженні BP-CARE, у якому показано 
взаємозв’язок серцево-судинного ризику із рівнем СК та 
наявністю подагри [19]. 

Водночас низка досліджень вказують, що пацієнти з 
подагрою порівняно із загальною популяцією мають іс-
тотно більшу частоту розвитку ожиріння, цукрового діа-
бету 2-го типу, дисліпідемії, ІХС, інсульту. Так, у когорті 
пацієнтів із подагрою в США виявлено АГ у 74 %, ХХН — 
у 71 %, ожиріння — у 53 %, діабет — у 26 %, серцеву недо-
статність — у 11 % хворих [1]; наявність коморбідних за-
хворювань значно збільшує показники серцево-судинної 
та загальної смертності у таких пацієнтів. 

Деякі дослідження вказують, що гіперурикемія є не-
залежним фактором ризику і предиктором передчасної 
смерті, можливо, через зв’язок ГУ із розвитком системно-
го запального процесу, інсулінорезистентності, збільше-
ною частотою дисліпідемії, неалкогольної жирової хворо-
би печінки та прогресуючого атеросклерозу [16–18].

Дослідження Global Burden of Disease (2015) показа-
ло, що смертність від хвороб, пов’язаних із ГУ, особли-
во ЦД і ХХН, зростає глобально; порівняно із даними 
2005  р. показник втрати років життя в результаті ЦД і 
ХХН збільшився відповідно на 25,4 та 18,4 %. 

Тому особливу зацікавленість науковців викликає 
вивчення взаємозв’язків хронічної хвороби нирок і ГУ 
та подагри. Зниження швидкості клубочкової фільтра-
ції (ШКФ) < 60 мл/хв є значним фактором ризику роз-
витку ГУ, і навпаки, ГУ пов’язують із формуванням та 
прогресуванням ХХН. Так, у дослідженні R.P. Obermayr 
et al., 2008 [8], на основі аналізу даних 21 475 здорових 
осіб встановлено, що навіть незначне підвищення рівня 
СК (> 416 мкмоль/л) асоціюється із подвоєнням ризи-
ку розвитку ХХН; у дослідженні із 13 338 учасниками зі 
збереженою функцією нирок ризик ХХН зростав у 1,1 
раза на кожні 59,5 мкмоль/л збільшення вмісту СК  — 
після корекції даних з огляду на вікові та метаболічні 
показники [16]. 

Таким чином, постає питання: чи можливо розірвати 
це порочне коло і шляхом вчасного застосування препа-
ратів уратзнижуючої терапії (УЗТ) загальмувати втрату 
ШКФ і запобігти розвитку термінальної ХХН? Проблем-
ним є також питання щодо застосування препаратів УЗТ 
та їх дозування у пацієнтів із зниженою ШКФ. 

Нещодавно опубліковані метааналізи результатів об-
серваційних та контрольованих клінічних досліджень 
вказують на неоднорідність та суперечливість одержа-
них результатів щодо підтвердження або спростування 
впливу препаратів УЗТ на ШКФ та прогресування ХХН 
[21, 22], також не існує доказових чітких рекомендацій 
щодо режимів і дозування УЗТ у хворих зі зниженою 
ШКФ та з метою ренопротекції. 

Таким чином, аналіз сучасних наукових даних вказує 
на необхідність продовження досліджень, спрямованих 
на уточнення ролі сечової кислоти в патології людини, 
показань та меж призначення уратзнижуючої терапії, 
особливостей застосування у пацієнтів із мультимор-
бідністю, при ХХН, ефективності УЗТ для гальмування 
зниження ШКФ. 

Мета дослідження: визначити ефективність і без-
пеку застосування УЗТ у пацієнтів із гіперурикемією та 
коморбідними станами, зокрема у хворих із хронічною 
хворобою нирок в умовах реальної клінічної практики.

Матеріали та методи
Це проспективне порівняльне клінічне дослідження 

«Ліквестія: порівняльна ефективність та безпека при по-
дагричному артриті на тлі коморбідних захворювань та 
у пацієнтів із гіперурикемією на тлі хронічної хвороби 
нирок» проведено в умовах реальної клінічної практи-
ки на кафедрі сімейної медицини, кафедрі нефрології 
та нирковозамісної терапії Національного універси-
тету охорони здоров’я України імені П.Л. Шупика на 
базі КНП КОР «Київська обласна клінічна лікарня», в 
Клініці сучасної ревматології (Київ), Центрі гемодіалізу 
Броварської багатопрофільної клінічної лікарні (Брова-
ри); на кафедрі травматології і ортопедії Національного 
медичного університету імені О.О. Богомольця (Київ), 
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кафедрі внутрішніх хвороб №  2 Тернопільського на-
ціонального університету імені І.Я.  Горбачевського в 
2020–2021 рр. 

У дослідженні взяли участь 124 пацієнти із гіперури-
кемією (СК сироватки крові ≥ 416 мкмоль/л), які не мали 
неконтрольованих захворювань внутрішніх органів, он-
кологічних захворювань, гострого ураження нирок, го-
строго гломерулонефриту, інших супутніх захворювань 
і станів, які могли б суттєво вплинути на рівень ШКФ 
та інших показників, що визначались у дослідженні; не 
мали протипоказань до призначення препаратів урат-
знижуючої терапії. У дослідження не включались паці-
єнти із рівнем гемоглобіну нижче ніж 80 г/л. На момент 
включення в дослідження пацієнти не приймали препа-
ратів УЗТ, одержували лікування коморбідних захворю-
вань згідно з чинними міжнародними та національними 
рекомендаціями, із внесенням необхідних коректив у 
динаміці спостереження. Усі пацієнти до початку пер-
винного обстеження одержали детальну інформацію 
про план проведення дослідження та надали свою згоду 
на участь в ньому. Клініко-лабораторна характеристика 
включених в дослідження пацієнтів наведена в табл. 1. 

Після первинного обстеження, яке містило збір 
анамнезу, повний фізикальний і суглобовий огляд, ви-
значення лабораторних показників (загальний аналіз 
крові; рівні креатиніну, сечової кислоти, АЛТ, АСТ), 
проводився розрахунок ШКФ (за формулою CKD-

EPI); пацієнти із показником ШКФ ≥ 60 мл/хв увійшли 
в групу дослідження І, із ШКФ < 60 мл/хв — у групу ІІ 
(із них 15 осіб одержували лікування гемодіалізом) та 
розподілялись за їх згодою на підгрупи для лікування гі-
перурикемії: фебуксостатом (Ліквестія, ПАТ «Фармак» 
(58 пацієнтів) чи Аденурік, «Берлін Хемі» (17 пацієнтів), 
40–120 мг на добу (підгрупа 1 і підгрупа 3 відповідно)) 
або алопуринолом (50–300 мг на добу; для пацієнтів із 
підгрупи гемодіалізу — до 800 мг/добу; підгрупа 2 (49 па-
цієнтів)). Пацієнти розподілялись у підгрупи УЗТ таким 
чином, щоб ці підгрупи не відрізнялись істотно за вікос-
татевим розподілом, кількістю супутніх захворювань та 
вихідними рівнями основних досліджуваних показників 
(СК, ШКФ).

Цільовий рівень СК було встановлено на межі 
300  мкмоль/л для всіх пацієнтів, окрім тих, які отри-
мували нирковозамісну терапію гемодіалізом, для яких 
цільовий рівень не встановлювали. Клініко-лаборатор-
не обстеження повторювали через 2 тижні, 1 місяць, 3 
місяці і 6 місяців від початку дослідження. Рівень СК си-
роватки крові визначали з індивідуальною частотою — 
залежно від динаміки показника; дозу препарату УЗТ 
коригували залежно від динаміки СК та інших даних (у 
тому числі з огляду на ШКФ — для алопуринолу). 

Усім пацієнтам рекомендували вести щоденник для 
запису прийому препарату УЗТ та препаратів супутньої 
терапії, показників АТ, виникнення небажаних явищ 

Таблиця 1. Клініко-анамнестичні та лабораторні дані включених у дослідження пацієнтів

Характеристика Група І, ШКФ ≥ 60 мл/хв, 
n = 60

Група ІІ, ШКФ < 60 мл/хв, 
n = 64

Середній вік, років 58,4 ± 5,1 61,9 ± 3,7

Чоловіків, n/% 36/60,0 39/60,9

ХХН 1–2-ї ст., n/% 24/40,0 –

ХХН 3-ї ст., n/% – 26/40,6

ХХН 4-ї ст., n/% – 23/35,9

Гемодіаліз, n/% – 15/23,4

СК, мкмоль/л 569,4 ± 17,4 675,9 ± 27,6

ШКФ, мл/хв 89,3 ± 12,7 26,8 ± 9,6

Коморбідні стани, n/%

Хронічна подагра 37/61,7 36/56,3

Перший епізод ГПА 9/15,0 10/15,6

АГ 49/81,7 64/100

ЦД 17/28,3 19/29,7

ІХС 16/26,7 28/43,8

ХГН 7/11,7 8/12,5

Ожиріння 22/36,7 21/32,8

НАЖХП 39/65,0 36/56,3

Остеоартроз 15/25,0 17/26,6

Захворювання ШКТ 24/40,0 26/40,6

СКХ 11/18,3 13/20,3

Примітки: ХХН — хронічна хвороба нирок; АГ — артеріальна гіпертензія; ІХС — ішемічна хвороба серця; 
ЦД — цукровий діабет; ХГН — хронічний гломерулонефрит; ГПА — гострий подагричний артрит; НАЖХП — 
неалкогольна жирова хвороба печінки; СКХ — сечокам’яна хвороба; СК — сечова кислота сироватки кро-
ві; ШКФ — швидкість клубочкової фільтрації; ШКТ — шлунково-кишковий тракт.
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протягом терміну дослідження. Безпека застосованої те-
рапії оцінювалась за скаргами пацієнтів, даними щоден-
ників пацієнтів, результатами лабораторних досліджень 
(рівні АЛТ, АСТ сироватки крові). 

Результати та обговорення
При первинному обстеженні пацієнтів та аналізі да-

них наявних медичних документів було встановлено, 
що у всіх учасників дослідження присутня низка ко-
морбідних станів і захворювань, серед яких найчастіше 
виявлено АГ (91,1  % пацієнтів); дисметаболічні захво-
рювання і стани (подагра — 58,9 %, НАЖХП — 60,5 %, 
ожиріння  — 34,7  %, ЦД — 29,0  %, СКХ — 19,4  %). У 
середньому у кожного пацієнта було виявлено 4,4 ± 1,3 
захворювання, більшість пацієнтів (69,4 %) мали 4–5 за-
хворювань одночасно. Підгрупи пацієнтів, які прийма-
ли Ліквестію/Аденурік або алопуринол, були порівнян-
ними за вікостатевим показником та кількістю і складом 
супутніх захворювань.

Після призначення УЗТ у всіх включених у дослі-
дження пацієнтів зареєстровано суттєве зниження рів-
ня СК, однак цільовий рівень був досягнутий у більшої 
кількості хворих, які приймали препарат Ліквестія або 
Аденурік, незалежно від наявної супутньої патології, 
порівняно із підгрупою алопуринолу. При аналізі ін-
дивідуальних показників СК вважали, що пацієнт до-
сягнув цільового рівня при показниках у межах 290–
310 мкмоль/л.

Динаміка досліджуваних показників у пацієнтів із під-
груп 1, 2 і 3 залежно від рівня ШКФ наведена в табл. 2 і 3.

Як видно з даних, наведених у табл. 2 і 3, лікування 
ГУ із застосуванням Ліквестії або Аденуріку було ефек-
тивнішим порівняно із застосуванням алопуринолу 
у групах як із незначним, так і з суттєвим зниженням 
ШКФ, що демонструється істотно нижчими показни-
ками СК у пацієнтів із підгруп 1 і 3 порівняно із пацієн-
тами підгрупи 2 на всіх етапах лікування, причому неза-
лежно від наявних супутніх захворювань. 

Важливо відмітити, що у пацієнтів підгруп 1 і 3 за 
час дослідження спостерігалось збільшення показника 
ШКФ після 6 місяців лікування препаратами Ліквестія 
або Аденурік — на рівні тенденції в групі із вихідною 
ШКФ ≥ 60 мл/хв та на статистично значимому рівні — 
на 3,1 ± 0,51 мл/хв у підгрупі 1 та на 2,9 ± 0,3 мл/хв — у 
підгрупі 3 (p < 0,05) — у пацієнтів із ХХН 3–4-ї ст., що 
є свідченням ренопротективного впливу фебуксостату 
(Ліквестія, Аденурік) при зниженій ШКФ; тоді як у па-
цієнтів, які одержували алопуринол, спостерігалась тен-
денція до зниження ШКФ у 31,8 % випадків. 

Динаміку показника ШКФ у процесі лікування па-
цієнтів із різними вихідними рівнями ШКФ продемон-
стровано на рис. 1 і 2.

Аналіз індивідуальних показників рівня СК у дина-
міці дослідження показав, що пацієнти підгруп 1 і 3, які 
приймали Ліквестію/Аденурік, істотно частіше і швид-
ше досягали цільових рівнів СК порівняно із пацієнта-

Таблиця 2. Клінічна характеристика та динаміка досліджуваних показників  
у пацієнтів із ШКФ ≥ 60 мл/хв (група І) протягом 6 місяців дослідження

Група/час 
контролю

Підгрупа 1, n = 30 Підгрупа 2, n = 25 Підгрупа 3, n = 5

СК, мкмоль/л ШКФ, мл/хв СК, мкмоль/л ШКФ, мл/хв СК, мкмоль/л ШКФ, мл/хв

До початку УЗТ 572,3 ± 18,2 87,4 ± 25,1 563,2 ± 25,1 90,02 ± 27,40 580,4 ± 7,7 90,1 ± 12,2

Через 1 міс. 345,1 ± 15,6* 91,5 ± 21,3 416,5 ± 19,1 89,7 ± 17,3 339,2 ± 9,1* 92,5 ± 15,4

Через 3 міс. 314,8 ± 12,5* 90,5 ± 19,6 363,6 ± 16,6 89,2 ± 18,6 322,3 ± 10,3* 91,6 ± 10,4

Через 6 міс. 306,10 ± 9,01* 90,4 ± 15,2* 350,2 ± 17,3 89,8 ± 19,6 309,1 ± 10,8* 91,3 ± 11,2*

Кількість діаг
ностованих ко-
морбідних станів 

4,37 ± 1,26 4,28 ± 1,11 4,29 ± 2,00

Примітка: * — відмінність із підгрупою 2 вірогідна, p < 0,05.

Таблиця 3. Клінічна характеристика та динаміка досліджуваних показників у пацієнтів із додіалізними 
стадіями ХХН, ШКФ < 60 мл/хв (група ІІ) протягом 6 місяців дослідження

Група/час 
контролю

Підгрупа 1, n = 22 Підгрупа 2, n = 19 Підгрупа 3, n = 8

СК, мкмоль/л ШКФ, мл/хв СК, мкмоль/л ШКФ, мл/хв СК, мкмоль/л ШКФ, мл/хв

До початку УЗТ 553,1 ± 15,8 30,4 ± 2,2 539,8 ± 19,3 31,2 ± 2,6 563,3 ± 12,2 29,1 ± 3,3

Через 1 міс. 429,7 ± 25,1* 31,5 ± 2,4 466,5 ± 29,3 31,0 ± 2,7 422,4 ± 15,7* 30,5 ± 3,4

Через 3 міс. 372,8 ± 13,6* 33,5 ± 2,8** 433,5 ± 36,7 29,7 ± 2,4 369,1 ± 15,1* 32,9 ± 3,1**

Через 6 міс. 302,5 ± 11,5* 34,1 ± 3,1** 447,2 ± 25,1 29,1 ± 3,0 310,2 ± 12,7* 33,8 ± 2,6**

Кількість діаг
ностованих ко-
морбідних станів 

4,91 ± 1,80 4,86 ± 2,00 4,74 ± 1,70

Примітки: * — відмінність із підгрупою алопуринолу вірогідна, p < 0,05; ** — відмінність із показником до 
початку лікування вірогідна, p < 0,05.
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ми підгрупи 2, які лікувались із застосуванням алопу-
ринолу, незалежно від рівня ШКФ (окрім пацієнтів на 
гемодіалізі) та наявності супутніх захворювань (табл. 4 і 
5, рис. 3, 4). У той же час у підгрупах пацієнтів, які при-
ймали фебуксостат (Ліквестія або Аденурік), істотної 
різниці в ефективності лікування щодо досягнення ці-
льових рівнів СК не спостерігалось.

Аналіз успішності лікування ГУ залежно від діагнос-
тованих супутніх захворювань не виявив істотної залеж-
ності цього показника в підгрупах хворих, які прийма-
ли фебуксостат (Ліквестія або Аденурік), тоді як серед 
пацієнтів, які приймали алопуринол, встановлено, що 
наявність 3 і більше супутніх захворювань та НАЖХП 
є факторами, які вірогідно негативно впливають на до-
сягнення цільового рівня СК (відносний ризик недо-
сягнення цільового рівня — 2,1 для пацієнтів із ШКФ 
≥ 60 мл/хв та 4,2 — для пацієнтів із ШКФ 10–39 мл/хв), 
у тому числі у зв’язку з розвитком небажаних явищ при 
збільшенні дози алопуринолу. 

Для пацієнтів із ГУ, які одержували лікування гемо-
діалізом, цільовий рівень СК не встановлювався, він 
моніторувався декілька разів на тиждень із розрахунком 
середнього показника. Пацієнти підгрупи 1 приймали 
Ліквестію або Аденурік у дозі 120 мг на добу і алопури-
нол у дозі 300–800 мг/добу. 

Результати лікування пацієнтів із групи гемодіалізу 
наведено в табл. 6.

Як видно з наведених у табл. 6 даних, лікування на-
віть високими дозами алопуринолу не супроводжува-
лось істотним зниженням рівня СК у сироватці крові, 
тоді як застосування 120 мг на добу фебуксостату до-
зволило зменшити рівень СК на 35–40 % у всіх пацієн-
тів, які одержували Ліквестію або Аденурік (підгрупи 
1 і 3). 

Таким чином, результати даного етапу дослідження 
демонструють не гірші результати лікування щодо до-
сягнення цільового рівня СК у пацієнтів як із нормаль-
ною, так і з істотно зниженою ШКФ при застосуванні 
Ліквестії порівняно із Аденуріком та перевагу їх застосу-
вання над алопуринолом.

З метою оцінювання безпеки застосованої уратзни-
жуючої терапії було проведено аналіз щоденників па-
цієнтів та показників біохімічного аналізу крові (рівні 

Рисунок 1. Динаміка ШКФ (мл/хв) у пацієнтів  
із ХХН 3–4-ї ст. у процесі лікування  

із застосуванням Ліквестії (підгрупа 1)  
або алопуринолу (підгрупа 2)

До початку УЗТ Через 1 міс. Через 3 міс. Через 6 міс.

Підгрупа 1 Підгрупа 2
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Рисунок 2. Динаміка ШКФ (мл/хв) у пацієнтів  
із початковим рівнем ШКФ ≥ 60 мл/хв у процесі 

лікування із застосуванням Ліквестії (підгрупа 1) 
або алопуринолу (підгрупа 2)

До початку УЗТ Через 1 міс. Через 3 міс. Через 6 міс.
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Рисунок 3. Досягнення цільових рівнів СК  
у пацієнтів із ШКФ ≥ 60 мл/хв у динаміці лікування

1 міс. 3 міс. 6 міс.

Підгрупа 1 Підгрупа 3
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Рисунок 4. Досягнення цільових рівнів СК  
у пацієнтів із ШКФ < 60 мл/хв (окрім пацієнтів  

на гемодіалізі) у динаміці лікування

1 міс. 3 міс. 6 міс.

Підгрупа 1 Підгрупа 3
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Таблиця 4. Досягнення цільового рівня СК пацієнтами досліджуваних підгруп  
із групи І (ШКФ ≥ 60 мл/хв), % 

Через 1 міс. Через 3 міс. Через 6 міс.

Підгрупа 
1

Підгрупа 
2

Підгрупа 
3

Підгрупа 
1

Підгрупа 
2

Підгрупа 
3

Підгрупа 
1

Підгрупа 
2

Підгрупа 
3

46,6* 32,0 50 69,9* 44,0 62,5* 90,0** 60,0 87,5**

Примітка: * — різниця із підгрупою 2 вірогідна, p < 0,05; ** — p < 0,001.
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печінкових трансаміназ) у підгрупах лікування; дані на-
ведені в табл. 7.

Як видно з табл. 7, аналіз даних щоденників паці-
єнтів груп дослідження очікувано показав, що знижен-
ня рівня СК супроводжувалось зменшенням частоти 
епізодів ГПА, і в підгрупах 1 і 3 цей показник був іс-

тотно нижчим порівняно із підгрупою 2; також відмі-
чено швидкий позитивний вплив зниження рівня СК 
на регуляцію АТ: у пацієнтів підгруп 1 і 3 кількість від-
мічених епізодів раптового підвищення АТ була віро-
гідно меншою порівняно із підгрупою 2, незалежно від 
ШКФ. 

Таблиця 5. Досягнення цільового рівня СК пацієнтами досліджуваних підгруп  
із групи ІІ (ШКФ < 60 мл/хв, окрім пацієнтів на гемодіалізі), %

Через 1 міс. Через 3 міс. Через 6 міс.

Підгрупа 
1

Підгрупа 
2

Підгрупа 
3

Підгрупа 
1

Підгрупа 
2

Підгрупа 
3

Підгрупа 
1

Підгрупа 
2

Підгрупа 
3

45,5* 15,9 40,0 67,5* 21,2 60,0* 90,0** 37,1 80,0**

Примітки: * — різниця з підгрупою 2 вірогідна, p < 0,05; ** — p < 0,001.

Таблиця 6. Динаміка рівня СК (мкмоль/л) у пацієнтів із ХХН, які одержували лікування гемодіалізом 

Група/час контролю Підгрупа 1, n = 6 Підгрупа 2, n = 5 Підгрупа 3, n = 4

До початку УЗТ 686,5 ± 24,7 650,6 ± 27,3 674,7 ± 21,2

Через 1 міс. 574,6 ± 20,2* 600,7 ± 24,3 568,3 ± 22,6*

Через 3 міс. 476,5 ± 15,8* 574,8 ± 22,9 466,8 ± 21,4*

Через 6 міс. 380,1 ± 25,1* 586,3 ± 30,3 392,3 ± 22,7*
Примітка: * — відмінність із підгрупою 2 вірогідна, p < 0,05.

Таблиця 7. Аналіз даних щоденників пацієнтів та рівнів печінкових трансаміназ у підгрупах лікування

Дані щоденника Підгрупа 1 Підгрупа 2 Підгрупа 3

Група І 

Середня кількість епізодів ГПА 1,5 ± 0,2* 2,7 ± 0,4 1,5 ± 0,3*

Кількість раптових підйомів АТ 12,4 ± 1,3* 23,2 ± 2,7 10,7 ± 1,4*

Розвиток небажаних явищ: Кількість 
пацієнтів — 3

Кількість 
пацієнтів — 6

Кількість 
пацієнтів — 2

— абдомінальний дискомфорт 2 4 2

— висипка на шкірі – 1 –

— підвищення рівня АЛТ і/або АСТ 2 3 1

Група ІІ (додіалізні стадії ХХН)

Кількість епізодів ГПА 1,7 ± 0,7* 3,6 ± 0,8 1,6 ± 0,6*

Кількість раптових підйомів АТ 11,4 ± 1,5* 23,2 ± 2,7 10,1 ± 1,9*

Розвиток небажаних явищ: Кількість 
пацієнтів — 1

Кількість 
пацієнтів — 2

Кількість 
пацієнтів — 2

— абдомінальний дискомфорт 1 1 1

— висипка на шкірі – 1 –

— підвищення рівня АЛТ і/або АСТ 1 – 2

Група ІІ (гемодіаліз)

Кількість епізодів ГПА 1,0 ± 0,9* 2,2 ± 0,8 0,8 ± 0,5*

Кількість раптових підйомів АТ, не пов’язаних 
з процедурою гемодіалізу 18,2 ± 1,3* 28,2 ± 2,7 15,9 ± 1,1*

Розвиток небажаних явищ: Кількість 
пацієнтів — 1

Кількість 
пацієнтів — 1

Кількість 
пацієнтів — 1

— абдомінальний дискомфорт 1 1 –

— висипка на шкірі – 1 –

— підвищення рівня АЛТ і/або АСТ – 1 1
Примітки: різниця з підгрупою алопуринолу вірогідна, p < 0,05; ГПА — гострий подагричний артрит.
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Аналіз щоденників пацієнтів, результатів опитуван-
ня та контролю рівнів АСТ і АЛТ у сироватці крові, що 
проводився з метою виявлення можливих небажаних 
явищ (НЯ), показав, що в усіх досліджуваних підгрупах 
хворих у цілому за час спостереження серйозних не-
бажаних явищ зареєстровано не було; загалом в групі І 
відмічено 15 подій в 11 пацієнтів, у групі ІІ — 12 НЯ у 
8 пацієнтів, розцінених як такі, що пов’язані із засто-
суванням УЗТ (вираженість у всіх випадках була незна-
чною або помірною, у жодному випадку НЯ не призве-
ли до відміни препарату УЗТ, у 4 пацієнтів із підгрупи 2 
розвиток НЯ не дозволив збільшити дозу алопуринолу). 
У цілому за час дослідження частота і вираженість НЯ 
істотно не відрізнялись між досліджуваними підгрупами 
пацієнтів. 

Таким чином, одержані в дослідженні результати до-
зволяють стверджувати, що застосування фебуксостату 
(Ліквестія) у пацієнтів із ГУ та будь-якими коморбід-
ними станами і захворюваннями (подагра, ХХН, ІХС, 
ЦД, АГ, ожиріння, хронічні захворювання ШКТ) є рів-
нозначно ефективним для досягнення цільового рівня 
СК порівняно з Аденуріком і є більш ефективним, ніж 
застосування алопуринолу. 

Застосування препаратів фебуксостату супроводжу-
ється істотним збільшенням показника ШКФ протягом 
6 міс. лікування у пацієнтів із ХХН 3–4-ї ст., що може 
вказувати на можливості ренопротекції у пацієнтів вка-
заних груп. 

Окрім того, застосування Ліквестії та досягнення 
цільових рівнів СК (або істотного зниження рівня СК у 
пацієнтів із групи діалізу) дозволяє значимо зменшити 
частоту гострих подагричних атак, позитивно впливає 
на контроль АТ, що при тривалому терміні спостере-
ження може справляти суттєвий позитивний вплив на 
рівень загального серцевого ризику та частоту серцево-
судинних подій.

Важливо відмітити, що у реальній клінічній практи-
ці фебуксостат (Ліквестія) виявився більш ефективним, 
ніж алопуринол, для зниження і досягнення стабільного 
цільового рівня СК у пацієнтів із значною кількістю су-
путніх захворювань, при однаковому рівні зареєстрова-
них небажаних явищ, що робить Ліквестію препаратом 
вибору при лікуванні ГУ у мультиморбідних пацієнтів. 

Висновки
1. Застосування Ліквестії демонструє не нижчий рі-

вень ефективності щодо зниження рівнів СК, досягнен-
ня цільових показників СК порівняно із застосуванням 
Аденуріку.

2. Ліквестія є ефективним і безпечним препаратом 
для проведення уратзнижуючої терапії у мультиморбід-
них пацієнтів із значною кількістю супутніх захворю-
вань, незалежно від показника ШКФ.

3. Ліквестія є більш ефективним препаратом, ніж 
алопуринол, для досягнення цільових рівнів СК у па-
цієнтів із різними коморбідними станами (подагра, АГ, 
ІХС, ЦД, ХХН) і може розглядатись як препарат першо-
го вибору для пацієнтів із 3 і більше супутніми захворю-
ваннями та НАЖХП, ХХН 3–5-ї ст. 

4. У пацієнтів, які лікуються із застосуванням гемо-
діалізу, прийом Ліквестії супроводжується стабільним 
зниженням рівня СК на 35–40 % від вихідного та спри-
яє зменшенню нападів гострого подагричного артриту.

5. Застосування Ліквестії у пацієнтів із вихідним зна-
чним зниженням ШКФ (ХХН 3–4-ї ст.) дозволяє не 
лише досягти цільових рівнів СК у 90 % пацієнтів про-
тягом 6 місяців лікування, але і супроводжується ста-
тистично значимим збільшенням ШКФ, що вказує на 
ренопротективні властивості препарату.

6. Досягнення цільових рівнів СК у пацієнтів, які за-
стосовують Ліквестію, сприяє кращому контролю АТ, 
зменшує кількість епізодів гострого подагричного ар-
триту, що в перспективі може позитивно впливати на рі-
вень серцево-судинного ризику та розвиток ускладнень 
у даного контингенту хворих.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-
ність конфлікту інтересів та власної фінансової зацікав-
леності при підготовці даної статті. Професор Л.В. Хі-
міон одержувала грант на наукове консультування 
фармкомпанії ПАТ «Фармак» у 2021 році. 
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Efficacy and safety of urate-lowering therapy in multimorbid patients in real clinical practice: results of clinical study

Abstract. Background. Clinical studies of urate-lowering therapy 
(ULT) use in multimorbid patients, including those with chronic kidney 
disease (CKD), are important in modern medical science. The purpose 
was to determine the efficacy and safety of ULT in patients with hyper-
uricemia and comorbid conditions, including people with chronic kid-
ney disease, in real clinical practice. Materials and methods. This pro-
spective comparative clinical study “Liquestia: comparative efficacy and 
safety in gouty arthritis patients with comorbid diseases and in patients 
with hyperuricemia and chronic kidney disease” was conducted in real 
clinical practice with the involvement of 124 patients with hyperurice-
mia, who were prescribed either febuxostat (Liquestia, JSC “Farmak”/
Adenuric, Berlin Chemie) or allopurinol as ULT. Results. Individuals 
who received febuxostat significantly more often and faster reached the 
target levels of uric acid compared to patients who underwent treatment 
by allopurinol, regardless of glomerular filtration rate (GFR), except 
those from dialysis subgroup, and the presence of comorbidities. Pa-

tients in febuxostat subgroups during the study showed an increase in 
GFR after 6 months of treatment — at the level of the trend in the group 
with baseline GFR ≥ 60 ml/min and at a statistically significant level — 
in CKD stage 3–4, which could be the evidence of renoprotective ef-
fect of febuxostat with reduced GFR, while people receiving allopurinol 
tended to further decrease of GFR in 31.8 % of cases. Conclusions. The 
use of Liquestia for the treatment of patients with hyperuricemia and 
various comorbid conditions is no less effective than the use of Adenuric 
and more effective than allopurinol and helps achieve the target levels 
of uric acid in 90 % of cases within 6 months of treatment, which ac-
companied by a statistically significant increase in GFR in patients with 
CKD stage 3–4.
Keywords: febuxostat; allopurinol; hyperuricemia; gout; multimor-
bodity; chronic kidney disease; glomerular filtration rate; renoprotec-
tion
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