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Анотація. Подагра (англ. Gout) - це метаболічне захворювання, спричинене відкладанням кристалів моноурату натрію
(МУН) в суглобах, що призводить до запалення та пошкодження тканин. У зв'язку з підвищенням рівня життя кількість
хворих на подагру у світі постійно зростає. Наукові погляди на причини появи та клінічні прояви цієї хвороби з часом
змінювались і доповнювались. Метою нашої роботи є вивчення історії подагри, дослідження останніх даних про неї. Ми
провели огляд та аналіз літератури на основі настанов EULAR, ACR, NICE та статей із фахових медичних журналів,
використовуючи базу PubMed. За запитом знайдено майже 20 тисяч результатів, проте лише 36 статей були пов'язані з
поставленою метою. Увагу зосередили на статтях, опублікованих упродовж останніх 5-10 років.  Під час пошуку інфор-
мації ми виділили основні моменти з рекомендацій і узагальнили відому на сьогодні інформацію. Перспективним напрямом
є дослідження всіх аспектів цього захворювання, що сприятиме розвитку системи охорони здоров`я, запобігатиме поши-
ренню подагри.
Ключові слова: подагра, історія медицини, EULAR, ACR, NICE, сечова кислота, гіперурикемія.

Вступ
В останні десятиліття кількість випадків захворювань

на подагру постійно зростає. Це пояснюється такими
чинниками, як: зміни в харчуванні, зокрема надмірне
споживання пуринів (органічне м'ясо, морепродукти,
пиво); збільшення тривалості життя; збільшене викори-
стання діуретиків та препаратів, що сприяють гіперури-
кемії [6]. Існують деякі географічні відмінності поширен-
ня цього захворювання в Європі та Азії. Частково це
пояснюється традиційною їжею жителів Азії: рисом та
овочами, які містять дуже низьку кількість пуринів, на
відміну від європейців, які споживають значно більше
м'яса, алкоголю та морепродуктів. Згідно з даними He
Q. et al. (2023), станом на 2023 рік у всьому світі зареєст-
ровано 10 016 336 випадків захворювання. За прогно-
зами до 2035 року кількість випадків подагри збільшить-
ся до 12 082 807 [9]. Відповідно до даних цього дослід-
ження структура захворювання за статтю залишається
стабільною і становить 3:1 (чоловіки : жінки). Ґрунтую-
чись на даних ретроспективного дослідження, прове-
деного в Китаї, розрізняють подагру з раннім (до 40 років)
і пізнім початком (після 40 років) [36]. На ранній поча-
ток захворювання більше впливає спосіб життя, тоді як
на пізній - супутні захворювання. Етіологія подагри -
багатофакторна, включає генетичну залежність, супутні
захворювання, стиль харчування [6]. Підвищення рівня
сечової кислоти в сироватці крові - гіперурикемія, неза-
лежно від причини, зрештою, призводить до розвитку
подагри в частини пацієнтів. Чинник, який відповідає за
кристалізацію сечової кислоти в синовіальній рідині та
в тканинах осіб із гіперурикемією, досі невідомий [12].
Гіперурикемія може бути первинною (ідіопатичною) та

вторинною (набутою). Первинна гіперурикемія генетич-
но зумовлена дефектами ферментів, які беруть участь
в обміні пуринів, вторинна є наслідком зниження екск-
реції сечової кислоти, підвищення утворення сечової
кислоти, або їхнім поєднанням [6]. Тобто, розвиток по-
дагри є багатофакторним процесом, а її лікування - не-
простим викликом для медицини.

Мета роботи - дослідити еволюцію уявлень, сучасні
підходи до діагностики та лікування подагри.

Матеріали та методи
Проведено аналіз настанов Європейського альян-

су асоціацій ревматологів (EULAR), Американського ко-
леджу ревматології (ACR), Національного інституту здо-
ров'я і досконалості допомоги (NICE) та статей фахових
медичних журналів. Пошук інформації здійснювався з
використанням ключових слів: "gout", "uric acid",
"hyperuricemia". Для пошуку використовувалась загаль-
нодоступна база PubMed. За запитом знайдено майже
20 тисяч результатів. Перевага надавалась статтям,
опублікованих протягом останніх 5-10 років. Меті робо-
ти відповідали 32 статті.

Результати. Обговорення
Подагра - це хвороба з такою давньою історією, що

навіть важко встановити, хто ж описав її перший. Перші
згадки про подагру зафіксовані древніми єгиптянами у
2640 р. до н.е. [21]. Вони не давали визначення терміну,
проте описували симптоми, які можуть бути пов'язані з
подагричним артритом. Наступним, хто згадував симп-
томи подагри, був давньогрецький лікар Гіппократ [20,
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22]. Приблизно у 400 році до н.е. у своїй роботі "Афориз-
ми" Гіппократ уперше дав назву захворювання - "нога в
пастці" (pod - "стопа" і agra - "напад", "зрада", "пастка").
Назва захворювання змінювалась залежно від місця
ураження суглоба: хірагра - ураження кисті, гонагра -
коліна, омагра - плеча [15]. У цій же роботі він навів 5
афоризмів, які стосуються подагри: "Євнухи не хворіють
на подагру", "Жінки не хворіють на подагру допоки не
припиниться менструація", "Юнаки не хворіють на по-
дагру до статевого акту", "При подагричних захворюван-
нях запалення зникає протягом 40 днів", "Подагра по-
силюється навесні та восени" [20]. Також Гіппократ упер-
ше пов'язав хворобу з розкішним життям, назвавши її
"артритом багатих", на відміну від ревматизму - "артриту
бідних". Причиною виникнення хвороби він вважав на-
копичення однієї з чотирьох рідин організму - "флегми",
яка потрапляла в суглоб та викликала біль і запалення.

У першому столітті н.е. Авл Корнелій Цельс помітив
зв'язок між алкоголем, переїданням та захворюванням
суглобів [22]. Тоді ж римський сенатор Сенека наголо-
шував на ролі спадковості у виникненні подагри, зазна-
чав, що жінки дедалі частіше хворіють на подагру, ймов-
ірно через суперництво між ними та чоловіками, які
ведуть розпусне життя [21]. Римський філософ Гален
уперше описав "тофус", як тривалий прояв подагри. Зав-
дяки працям цих вчених подагра тривалий час вважа-
лася хворобою, пов'язаною з "розпустою, нестримані-
стю та спадковістю". Надалі протягом століть знання
про подагру доповнювались лише описом клініки, все
більше стираючи межу між нею і ревматизмом.

Першим, хто використав слово подагра в західному
вигляді (gout), був домініканський монах Рендольф з Бо-
кінга - домашній капелан єпископа Чічестера (1197-1258
рр.) [21]. Термін походив від латинського слова gutta - "крап-
ля", що узгоджувалось із теорією Гіппократа. Найвагомі-
ший внесок у вивчення подагри зробив Томас Сіденхем
(XVII ст.) - англійський лікар та прихильник робіт Гіппок-
рата, який сам страждав від подагри. Він зробив перший
класичний опис загострення подагри: "Пацієнт лягає спати
та спокійно спить приблизно до другої години ночі, коли
його прокидає біль, який зазвичай захоплює великий
палець ноги, але іноді п'яту, гомілку або щиколотку. Біль
нагадує біль при вивиху кістки ... і відразу ж змінюється
ознобом, тремтінням і невеликим підвищенням темпе-
ратури ... біль ..., який спочатку слабкий ..., з кожною годи-
ною поступово посилюється ... настільки надзвичайно
боляче, що не витримати ні ваги одягу, ні тремтіння кімнати
від людини, яка в ній швидко крокує" [20, 21]. Томас Сіден-
хем також описав клінічні відмінності подагри від ревма-
тизму. Однак на той час причина виникнення хвороби
залишалась невідомою.

Перший крок у з'ясуванні етіології подагри зробив
винахідник мікроскопа Антоні ван Левенгук (1632-1723).
Він описав кристали в подагричному тофусі [2], хоч і не
знав їхньої природи [20, 22]. Півстоліття потому лікар
Вільям Стьюклі, у якого також була подагра, описав

кристали з тофуса. У 1776 році шведський хімік Шеєле
виділив нову речовину з ниркового конкременту, а зго-
дом у 1797 році англійський хімік Вуалстон виділив ана-
логічну речовину з тофуса його власного вуха. Цю речо-
вину спочатку назвали "уролітичною кислотою", але в
1798 році французький хімік Фуркруа помітив, що вона
входить до складу сечі і назвав її "сечова кислота" [22].
Головну причину виникнення подагри назвав Альфред
Берінг Гаррод після проведення першого у світі клінічно-
го хімічного тесту, який детально описаний у його книзі
"Природа і лікування подагри та ревматичної подагри"
(1859). Він висунув гіпотезу, що "відкладений урат мож-
на розглядати як причину, а не наслідок подагричного
запалення". Пізніше це експериментально підтвердив
Фрейдвел, який зробив внутрішньосуглобову ін'єкцію
мікрокристалів урату натрію, а також Гіс, який підшкірно
ввів кристали натрію, що викликало утворення тофуса
[20, 22].

Проте такі важливі експерименти протягом наступ-
ного півстоліття не привертали достатньої уваги вчених,
аж до публікації наріжної статті Маккарті та Холланде-
ра. За допомогою поляризаційної мікроскопії вчені до-
вели, що кристали синовіальної рідини в пацієнтів, хво-
рих на подагру, складається з урату натрію і їхнє накопи-
чення в суглобі викликає запальну реакцію. Лише в 1931
році Арчібальд Гаррод (син Альфреда Гаррода) запро-
понував внести подагру до розладів, які можуть бути
результатом "вроджених помилок метаболізму" [22]. До
цього у 1961 році Зегміллер із колегами описав роль
надмірного утворення уратів і порушення їхнього виве-
дення в патогенезі гіперурикемії [20]. Перший дефіцит
пуринового ферменту, пов'язаний із рідкісною успадко-
ваною подагрою, був описаний лише в 1967 році.

Усупереч важкості захворювання у всі часи "хвороба
королів" була соціально бажаною через її поширення
серед впливових та заможних людей [22]. Ще в 1739
році Ежен Мушрон вихваляв цю хворобу, вказував, що це
хвороба розумних, обдарованих людей, королів та пол-
ководців. У своїй монографії про історію подагри Коуп-
мен посилається на коментар в лондонській газеті
"Times" у 1900 році: "Звичайна застуда добре названа,
але подагра миттєво підвищує соціальний статус паціє-
нта" [15]. Подагра була "чумою джентльмена", тоді як
ревматизм - "чумою кучера". Цікаво, що в давні часи
подагра розглядалась як профілактика більш серйоз-
них захворювань [20].

На подагру хворіли багато видатних історичних по-
статей, зокрема Горацій, Олександр Македонський,
Октавіан Август, королі Англії та Франції в кількох покол-
іннях, П'єро ді Козімо Медічі з сім'ї правителів Флоренції
("П'єро подагричний"), кілька Римських Пап, Мікеланд-
жело, Емануель Кант, Ісаак Ньютон, Бенджамін
Франклін, Чарльз Дарвін та багато інших [15]. Через
поширення подагри серед видатних постатей її почали
називати "повелителькою хвороб та хворобою повели-
телів".
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Чому ж так багато знаменитостей хворіли на подаг-
ру? Без сумнівів усі вони були заможними й мали звичку
переїдати, проте такої схильності не було в Олександра
Македонського, Ісаака Ньютона, Емануеля Канта. У
1927 році британський психолог Гевлок Елліс висунув
гіпотезу про зв'язок між рівнем сечової кислоти та кое-
фіцієнтом інтелекту. Він стверджував, якщо навіть гені-
альність не є прямим наслідком подагри, однак мож-
ливо, що сечова кислота може стимулювати інтелект
[15]. Крім того, через декілька десятиліть деякі епідем-
іологічні дослідження показали, що це припущення не
є абсолютно безпідставним. У 1955 році Еґон Орован
відзначив, що примати і людина через генетичну мута-
цію втратили уреазну активність печінки, що призвело
до вищого рівня сечової кислоти порівняно з іншими
видами ссавців [15]. Також зазначив, що метильовані
пурини (кофеїн, теофілін) стимулюють функції мозку.
Результати цих досліджень не є сенсаційними, але вони
унікальні. Цими висновками пояснювали значну коре-
ляцію між рівнями сечової кислоти та рівнем інтелекту.
Схожа кореляція спостерігалася між гіперурикемією та
високим соціальним статусом у групі керівників, нау-
ковців, студентів та професорів університетів, враховую-
чи такі якості як: ініціативність, успішність й лідерство
[15]. Однак надалі це питання потребує детального дос-
лідження, оскільки є синдром Ліша-Ніхана, під час яко-
го спостерігається гіперурикемія та проявляються роз-
лади нервової системи, аномалії поведінки.

Причини гіперурикемії наведено коротко в таблиціі 1.
Сечова кислота (СК) є кінцевим метаболітом обміну

пуринів [23]. Пурини - гетероциклічні, ароматичні, органічні

Таблиця 1. Причини гіперурикемії [Fenando, A. et al., (2022)].

Клінічні захворювання, що 
призводять до гіперпродукції

уратів і/або пуринів

Надмірне вироблення уратів
і/або пуринів, спричинене ліками,

харчуванням або токсинами

Причини гіперурикемії внаслідо
к зниження екскреції сечової

кислоти

Спадкові дефекти
ферментів, що призводять до

надлишкового виробництва
пуринів

Злоякісні новоутворення Цитотоксичні препарати Діабетичний чи голодний
 кетоацидоз

Дефіцит
глюкозо-6-фосфатази

Гемолітична анемія (через
руйнування ретикулоцитів)

Надмірне споживання
 алкоголю Лактатацидоз Дефіцит ГГФТ

Мієлопроліферативні
порушення Фруктоза Хронічна ниркова

недостатність
Надмірна активність 

ФРФП-синтетази

Лімфопроліферативні
порушення Етиламіно-1,3,4-тіадіазол Свинцева нефропатія

Тканинна гіпоксія Дефіцит вітаміну В12 Гіперпаратиреоз

Синдром Дауна Синдром Дауна Саркоїдоз

Псоріаз Надмірне споживання
 пуринів з їжею

Постменопауза (через уратзни-
жувальний ефект естрогену)

Хвороби накопичення
глікогену (типи ІІІ, V, VII)

4-аміно-5-імідазолкарбоксамід р
ибозид Гіпотиреоз

Ожиріння Прееклампсія

Синдром
інсулінорезистентності

Аспірин, петльові діуретики,
тіазидні діуретики, ніацин

Примітки: ГГФТ  гіпоксантин-гуанін-фосфорибозилтрансферази; ФРФП  фосфорибозилпірофосфат.

речовини, що складаються з піримідинового кільця, зли-
того з імідазольним кільцем. СК є слабкою кислотою з
pH=5,75. При фізіологічному pH 7,4 в позаклітинному
відділі 98% сечової кислоти знаходиться в іонізованій
формі уратів. Через високу концентрацію натрію в позак-
літинному відділі урати присутні у вигляді моноурату на-
трію з низькою межею розчинності: приблизно 380
мкмоль/л [23]. Отже, ризик утворення кристалів моно-
урату натрію та випадання осаду підвищується, коли кон-
центрація уратів перевищує згадану межу [2].

Рівні СК залежать від балансу між прийомом, син-
тезом і розпадом пуринів. Надходження пуринів і/або
уратів дуже обмежене, вони становлять близько 10%
від загальної кількості уратів в організмі. Основним
місцем синтезу є печінка. Пурини важко синтезувати,
але під час їхньої деградації є шляхи відновлення, спря-
мовані на їхнє повторне використання. Шляхи віднов-
лення є основними джерелами нуклеотидів для синте-
зу ДНК, РНК і кофакторів ферментів [23]. Ферментами,
які найбільше беруть участь у цих шляхах порятунку, є
аденозинфосфорибозилтрансфераза (АФРТ) і гіпоксан-
тин-гуанін-фосфорибозилтрансфераза (ГГФТ). На дис-
тальному кінці пуринового шляху знаходиться фермент
ксантиноксидаза, який каталізує окислення гіпоксан-
тину до ксантину та ксантину до сечової кислоти.

Початком синтезу сечової кислоти є рибоза-5-фос-
фат, пентоза, яка утворюється в результаті гліцидного
метаболізму, перетворюється на фосфорибозил піро-
фосфат, а потім у фосфорибозиламін, який перетво-
рюється на інозинмонофосфат. З цієї проміжної сполу-
ки отримують аденозинмонофосфат і гуанозинмоно-
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фосфат, пуринові нуклеотиди, корисні для синтезу ДНК і
РНК, а також інозин, який розкладається на гіпоксан-
тин і ксантин і, нарешті, на сечову кислоту за допомогою
ферменту - ксантиноксидази. Гіпоксантин і гуанін мо-
жуть увійти в шлях відновлення за допомогою ГГФТ,
ферменту, який перетворює ці пуринові основи у
відповідні нуклеотиди. Подібним шляхом відновлення
АФРТ перетворює аденозин на аденозинмонофосфат.

У людини та інших приматів уратоксидаза (уріказа),
печінковий фермент, неактивна в результаті мутації.
Отже, тільки тварини, які мають уриказу, можуть пере-
творювати сечову кислоту в більш розчинну і легше ви-
ведену молекулу - алантоїн [15, 23].

Дефекти ферментів, залучені у шляхи відновлення,
можуть спричинити важкі захворювання, як, наприклад,
частковий або повний дефіцит ГГФТ, який викликає хво-
робу Ліша-Ніхана у хлопчиків. Іншою причиною вторин-
ної гіперурикемії є підвищена активність фосфорибо-
зил пірофосфатсинтетази, під час якої гіперурикемія та
подагра пов'язані з надмірною екскрецією сечової кис-
лоти нирками та літіазом [6]. Однак ці генетичні дефек-
ти пояснюють зменшення кількості випадків подагри,
пов'язаної з підвищеним утворенням і виділенням се-
чової кислоти, а також часто з сечовим літіазом.

Рівень СК залежить від статі та віку. Діти препубер-
татного віку обох статей мають низький рівень СК [23]. У
період статевого дозрівання рівень СК підвищуються
до рівнів, які підтримуватимуться протягом усього жит-
тя завдяки зниженню ниркового кліренсу уратів, при-
наймні у жінок; у чоловіків ці рівні дещо підвищуються з
віком. Естрогени викликають урикозуричну дію, тому
рівень урикемії буде нижчим у жінок до менопаузи чи
закінчення замісної гормональної терапії. Це пояснює,
чому діти не хворіють на подагру, за винятком хлопчиків
з ферментативними дефектами, а також дітей, ураже-
них сімейною гіперурикемічною нефропатією, спадко-
вою хворобою нирок із низькою екскрецією уратів із
сечею. Це також пояснює, чому в чоловіків ризик подаг-
ри виникає одразу після статевого дозрівання, тоді як у
жінок - переважно перед менопаузою.

Перед тим як розглянути СК в негативному аспекті,
варто зазначити, що у неї є і свої позитивні сторони. Ця
органічна речовина, відома як потужний поглинач ак-
тивних форм кисню і пероксинітриту, а також як основ-
ний чинник, який сприяє виникненню кількох патологій.
Як це не парадоксально, СК демонструє як антиокси-
дантну, так і прооксидантну дію залежно від мікросе-
редовища, що пояснює позитивний і негативний вплив
на організм людини [23].

Припускають, що СК, як сильний антиоксидант, може
мати нейропротекторні властивості, а отже, відігравати
важливу роль у розвитку людського інтелекту [27]. Погли-
наючи вільні радикали, може також продовжити три-
валість життя та знизити ризик виникнення раку в людей
і вищих приматів. Ці гіпотези підтверджують результати
нещодавнього дослідження, проведеного Y. Song et al.

(2019), яке демонструє потенційний захисний та антиок-
сидантний вплив СК на еритроцити. У дослідженні, про-
веденому за участі 10 759 учасників, спостерігався пози-
тивний зв'язок між рівнем СК та кількістю еритроцитів, а
також концентрацією гемоглобіну [32]. Крім того, резуль-
тати дослідження антиоксидантної ролі СК, у якому взя-
ли участь 356 австралійських жінок, показали, що вищий
рівень СК був пов'язаний з вищою мінеральною щільністю
кісткової тканини. Автори згаданого дослідження припу-
стили, що СК може бути захисним чинником проти остео-
порозу [23]. Передбачається, що вона виявляє антиокси-
дантну активність переважно позаклітинно (передусім
захищаючи ліпідні мембрани еритроцитів від окисного
пошкодження та захищаючи нейрони від демієлінізації
шляхом блокування пероксинітриту), і діє як прооксидант
усередині клітини [27].

Прооксидантна активність СК може спричинити по-
шкодження ендотелію, що призводить до гіпертензії та
серцево-судинних розладів, порушення окисного балан-
су всередині жирової тканини, що зумовлює вищий ризик
метаболічного синдрому та резистентності до інсуліну,
ішемії нирок через зниження рівня оксиду азоту та поси-
лення місцевої вазоконстрикції [23, 27]. Отже, підвище-
ний рівень сечової кислоти все ж має і позитивний вплив.

Утворення моноурату натрію залежить від декіль-
кох чинників, включаючи переважно локальну концент-
рацію уратів. Однак на його розчинність можуть впли-
вати: стан гідратації суглоба, температура, pH, концент-
рація катіонів і присутність протеїнів позаклітинного
матриксу, зокрема протеоглікани, колаген і хондроїтин-
сульфат [2].

Варіації цих чинників можуть впливати на виникнен-
ня та локалізацію подагри. Попри те, що подагра може
виникнути в різних суглобах, захворювання здебільшого
характерне для суглобів нижніх кінцівок, зокрема стоп,
щиколоток або колін, де зазвичай хвороба розпочи-
нається, а напади виникають частіше. Упорядковане
розташування кристалів моноурату натрію на невели-
ких відокремлених фрагментах хряща, отриманих зі
зразків синовіальної рідини від безсимптомних подаг-
ричних колін, свідчить про епітаксійне утворення крис-
талів [2]. Зв'язок між подагрою та остеоартритом (ОА) в
тому ж суглобі припускає, що пошкодження хряща, по-
в'язане з ОА, може сприяти оголенню колагенових во-
локон, які можуть діяти як шаблони для епітаксіально-
го утворення, спонукаючи моноурат натрію до появи та
росту кристалів. Зниження проникності синовіальної
оболонки для уратів може сприяти концентрації уратів
у порожнині суглоба та посилювати утворення кристалів;
також низька температура може сприяти утворенню
тофусів у дистальних суглобах і в спіралі вуха [2].

Зазвичай у перебігу подагри умовно виділяють 3 пе-
ріоди: безсимптомна гіперурикемія, гострі напади з
безсимптомними інтервалами та хронічна подагра [3].
Безсимптомна стадія може тривати понад 10 років та
проявлятися лише збільшеним рівнем сечової кислоти.
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Тригерами початку гострого нападу подагри можуть бути:
раптове збільшення рівня СК (наприклад, багата на
пурини їжа, алкоголь), травма, хірургічне втручання, по-
силений діурез, ексикоз. Найчастіше вона проявляєть-
ся гострим раптовим болем із поверхневою еритемою,
неможливістю зробити рухи в суглобі, набряком та ло-
кальною гіпертермією. Симптоми зазвичай виникають
вночі та супроводжуються інтенсивним болем, який про-
буджує пацієнта, симптоматика досягає піку через 12-
24 години та регресує без належного лікування протя-
гом днів чи тижнів [3, 28]. Зазвичай під час першого про-
яву хвороби вражений один суглоб, але у 20% випадків
спостерігається поліартрит асиметричного характеру,
найчастіше він виникає у людей похилого віку, особливо
у жінок, і в пацієнтів, які перенесли трансплантацію. У
цих пацієнтів подагра може вражати деякі незвичні
місця, зокрема плечі, стегна та дрібні суглоби рук. При
моноартриті найбільш типове запалення плесно-фалан-
гового суглоба великого пальця стопи. Рідше захворю-
вання починається з інших суглобів: суглоби плесна і
підтаранної кістки, гомілковостопні, колінні, зап'ясткові,
п'ястно-фалангові чи міжфалангові суглоби кисті. Після
нападу настає безсимптомний інтервал, під час якого
відсутні будь-які ознаки подагри, цей період може три-
вати до кількох років [3, 28].

Якщо ж не лікувати подагру чи лікувати неправильно
- настане умовна 3 стадія - хронічна подагра. Зазвичай,
у наш час, це рідкісне явище. Вона супроводжується
прогресивною суглобовою деструкцією через повторні
напади подагри, відкладення кристалів урату біля суг-
лобів; формуванням тофусів; ураженням нирок [28]. То-
фус - це множинні безболісні тверді вузлики, які мають
жовтий чи білий колір через тонку шкіру і можуть викли-
кати виразку та виділення з рани, що нагадують крейдо-
подібну білу речовину. Тофуси можуть утворюватися в
кістках (лікті, коліна, розгинальні поверхні передпліч)
та в м'яких тканинах (вушна раковина, підшкірна жиро-
ва клітковина, сухожилкові оболонки). У великій кількості
тофуси здатні призводити до деформації суглоба [3, 28].

Відповідно до настанов Європейської ліги проти рев-
матизму (EULAR) (2019) у процесі діагностики подагри
потрібно дотримуватись наведених нижче рекомен-
дацій [26]. Усім пацієнтам із підозрою на подагру реко-
мендовано дослідження вмісту кристалів моноурату
натрію в синовіальній рідині або ж у тофусі (це дозволяє
остаточно верифікувати діагноз і є "золотим стандар-
том" в діагностуванні подагри через те, що специфічність
такого дослідження становить 100% і діагноз може бути
встановлений у безсимптомних, на цей момент,
пацієнтів) [19, 26].

Проблема використання такого підходу полягає у
відсутності спеціального обладнання в лікувальному
закладі та навичок медичного персоналу. У кожного
дорослого пацієнта чоловічої статі з моноартритом 1
плесно-фалангового суглоба або іншого суглоба стопи,
гомілковостопного суглоба, раптовим виникненням, що

супроводжується болем високої інтенсивності та силь-
ним набряком, подібними нападами в анамнезі, гіпе-
ремії шкіри, наявністю гіперурикемії та серцево-судин-
ного захворювання за неможливості проведення досл-
ідження синовіальної рідини необхідно підозрювати
подагру [24]. EULAR підкреслює, що особливості клінічної
картини та лабораторних показників за відсутності ана-
лізу синовіальної рідини є недостатньо специфічними
[26]. За наявності неуточненого артриту наполегливо
рекомендується провести дослідження синовіальної
рідини ураженого суглоба на вміст кристалів моноурату
натрію [24, 26]. Ця рекомендація заснована на значній
поширеності подагри, що нині супроводжується атипо-
вою симптоматикою серед дорослого населення.

Вважають, що сьогодні гіперурикемія не є підста-
вою для встановлення діагнозу подагри [19]. Гіперури-
кемія є сприятливим тлом для розвитку захворюван-
ня, натомість відкладання кристалів моноурату натрію
виявляють лише у кожного 5-го пацієнта з безсимп-
томною гіперурикемією. Нормальний рівень сечової
кислоти навпаки робить діагностування подагри ма-
лоймовірним.

За відсутності клінічного діагнозу подагри (атипова
клінічна картина) та неможливості виявити кристали
моноурату натрію в синовіальній рідині, доцільним є
обстеження пацієнта за допомогою таких методів візу-
алізації: УЗД, МРТ, КТ [4]. Ці методи обстеження допо-
можуть у виявленні тофусів, відкладень кристалів мо-
ноурату натрію та ерозії кісткових поверхонь. Колегія
фахівців погодилась з тим, що діагностика за допомо-
гою УЗД є економічно вигіднішим та простішим мето-
дом обстеження (допомагає виявити типові УЗ-ознаки
подагри: наявність подвійного контуру на поверхні суг-
лобового хряща та картину "снігової бурі" - гіперехоген-
них ділянок, що являють собою кристали моноурату
натрію в суглобовій щілині) [19, 24]. Рентгенографію та-
кож використовують для діагностики подагри (характер-
ними рентгенологічними ознаками є звуження суглобо-
вої щілини, ерозії на суглобових поверхнях, кісткові роз-
ростання по краях суглобових поверхонь [4, 8]), проте
УЗД-діагностика має більше переваг для рутинного ви-
користання (відсутність опромінення, широка дос-
тупність, низька вартість, висока специфічність).

У всіх пацієнтів з подагрою необхідно виявляти фак-
тори ризику гіперурикемії: ожиріння, вживання алкого-
лю, медикаментів, які спричиняють підвищення рівня
сечової кислоти крові (діуретики, ацетилсаліцилова кис-
лота, циклоспорин), раціон із високим вмістом пуринів
(газовані напої, червоні сорти м?яса), хронічна хвороба
нирок [18]. Цей пошук спрямований на модифікацію
способу життя (схуднення, дієта з низьким вмістом пу-
ринів, дозовані фізичні навантаження, корекція меди-
каментозного лікування, відмова від алкоголю) з по-
дальшим зниженням рівня сечової кислоти в крові та
профілактикою подагри. Наполегливо рекомендують
вчасно ідентифікувати супутні захворювання (ішемічну
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хворобу серця, ожиріння, артеріальну гіпертензію, цук-
ровий діабет, хронічну хворобу нирок) для вибору пра-
вильної тактики лікування та профілактики станів, що
часто пов'язані з подагрою [24, 26].

Не лише діагностика, але й лікування подагри прой-
шло свій власний історичний шлях. Ще Гіппократ зазна-
чав, що хворі на подагру погано піддаються лікуванню
та змушені страждати до кінця життя. Перше викорис-
тання колхіцину задокументовано в 500 році до н. е.,
проте його використовували як потужний проносний
засіб, а не з протизапальною метою [20]. Пізньоцвіт
осінній (Colchicum autumnale) походить з Колхіди, що
знаходилась на березі Чорного моря. Його вважали
отруйною речовиною та згадували в грецькій міфології.
Вперше його застосував візантійський лікар Олександр
Тральський як селективний та специфічний засіб для
лікування подагри. Хоча колхіцин був корисним для ліку-
вання гострих нападів подагри, проте здавна люди зна-
ли про серйозні побічні ефекти. Через вплив Томаса
Сіденхема, який вважав всі проносні ліки надто токсич-
ними, колхіцин не використовувався для лікування по-
дагри приблизно 150 років [21].

Попри те, що харчування визнали основним чинни-
ком, який впливає на розвиток подагри, модифікацією
життя здебільшого нехтували. Альфред Гаррод був од-
ним із перших, хто припустив, що гіперурикемію можна
контролювати, зменшивши споживання багатої на пу-
рини їжі. Наприкінці 1800-х років вдалося використати
саліцилати як урикозуричні препарати, які посилюють
нирковий кліренс уратів [20]. Однак виявилось, що сал-
іцилати мають бімодальну дію: низькі дози зменшують
виведення уратів, високі - викликають урикозурію. Їх од-
разу перестали використовувати через велику ток-
сичність та непрактичність високодозової терапії. Ве-
ликим проривом у лікуванні подагри стала розробка
алопуринолу, першого інгібітора ксантиноксидази.
Джордж Гітчінгс і Гертруда Еліон отримали Нобелівсь-
ку премію з медицини 1988 року за роботу над розроб-
кою алопуринолу, азатіоприну та п'яти інших препаратів
[27]. Відтоді алопуринол найчастіше використовують для
зниження СК.

Згідно з міжнародними настановами головною стра-
тегією в лікуванні подагри є досягнення певної цілей
лікування, наприклад: рівень СК в пацієнтів без тофусів
має бути нижчий за 360 мкмоль/л (6 мг/дл), а в пацієнтів
з тофусами чи частими нападами - нижчий за 300
мкмоль/л (5 мг/дл); рівень болю повинен зменшуватись;
тофуси мають зменшуватись в розмірі чи за кількістю;
повинна зменшуватись кількість загострень аж до по-
вної їхньої відсутності [31].

Для боротьби з хворобою потрібна постійна уратз-
нижувальна терапія (УЗТ), зниження рівня СК та про-
тизапальна профілактика. Лікування пацієнтів із по-
дагрою включає: надання допомоги під час гострого
нападу; початок УЗТ, що проводиться від моменту вста-
новлення діагнозу до підбору дози препаратів і охоп-

лює профілактику виникнення загострення (триває
близько 3-6 міс); тривала УЗТ, що проводиться невиз-
начено довго [25].

У виборі тактики лікування ревматологи зазвичай
користуються головними рекомендаціями Американсь-
кого коледжу ревматологів (ACR) (2020 р.) [7] EULAR
[25] та Національного інституту здоров'я і досконалості
допомоги (NICE) (2022 р.) [18], в основі яких є головні
принципи лікування, проте мають деякі відмінності.

Лікування гострого нападу подагри відповідає прин-
ципу "ліки в кишені". Чим раніше розпочали лікування,
тим кращий буде результат. І лінією препаратів є колхі-
цин 1 мг (1,2 мг), а через 1 год. - 0,5 мг (0,6 мг) протягом
1-го дня, нестероїдні протизапальні препарати (НПЗП)
(німесулід, мелоксикам, диклофенак) в достатніх добо-
вих дозах, приблизно 10-14 днів та ГК перорально пред-
нізолон 30-35 мг/добу протягом 3-5 днів, допускається
також його внутрішньосуглобова ін'єкція [7, 18, 25]. Якщо
ж вищезазначена терапія погано переноситься або має
протипокази, то можна використовувати інгібітор IL-1
без іншої медикаментозної терапії (крім підтримуваль-
ної/анальгетичної терапії) [27].

Профілактику гострого нападу подагри потрібно про-
водити на тлі початку УЗТ, оскільки алопуринол, фебук-
состат та пробенецид змінюють рівень СК і можуть
спровокувати гострі напади подагри. Профілактика про-
водиться низькими дозами колхіцину чи НПЗП протя-
гом 3-6 місяців [7]. Задокументовані випадки свідчать,
що профілактичне лікування деякі пацієнти проводять і
більше одного року [28]. Стандартною дозою колхіцину
може бути 0,6 мг 2 р/д, але також використовують й нижчі
дози. Побічна дія з боку ШКТ становить приблизно 4%
на відміну від 85% ризику загострень, однак через ток-
сичний ефект колхіцину нові рекомендації пропонують
знижувати дозування [18]. Якщо на початку УЗТ виникає
напад, не потрібно припиняти лікування, адже відміна
препарату призведе до нового коливання рівня СК, що
посилить напади. Для уникнення розвитку нападу на
початку УЗТ потрібно розпочинати з мінімальних доз
препарату з поступовим титруванням дози [33, 35].

Здебільшого після першого нападу подагри потрібно
розпочинати УЗТ [7, 18], проте деякі настанови реко-
мендують розпочати лікування після повторного напа-
ду, бо не у всіх пацієнтів з'являється другий напад [25].
Існує думка, що відстрочене лікування у майбутньому
може призвести до осадження кристалів у суглобі та
його руйнування. Ризик виникнення повторного нападу
подагри після першого становить 62% через рік, 78%
через два роки, 93% через десять років. Рішення про
початок лікування приймають також на основі рівня СК,
чим він вищий, тим більший ризик виникнення рециди-
ву. Розпочинати лікування рекомендують після усунен-
ня гострого нападу, приблизно через 14 днів від початку
загострення, оскільки початок УЗТ може спровокувати
посилення симптомів чи подовжити їхню тривалість [18].

Препаратом першої лінії для УЗТ з моменту винай-
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дення 1966 року і до 2022 року був алопуринол [7, 25].
Проте згідно з останніми даними стало відомо, що фе-
буксостат є ефективнішим препаратом, який швидше
знижує рівень СК [13].

Основні дослідження III фази (FACT і APEX) підтвер-
дили ефективність фебуксостату у зниженні рівня сечо-
вої кислоти в крові в пацієнтів із гіперурикемією та по-
дагрою [1, 30]. Контрольоване дослідження фебуксос-
тату проти алопуринолу (FACT) тривало 52-тижні із за-
лученням 760 пацієнтів, які вживали фебуксостат або
алопуринол. Дослідники рандомізували пацієнтів на 3
групи: фебуксостат 80 мг/день, фебуксостат 120 мг/день
та алопуринол 300 мг/день. Первинною кінцевою точ-
кою було досягнення рівня СК < 6,0 мг/дл під час кожно-
го з останніх трьох щомісячних візитів. Цієї кінцевої точ-
ки досягла значно більша частина пацієнтів, які прий-
мали фебуксостат, ніж ті, хто приймав алопуринол. Вто-
ринні кінцеві точки ефективності включали частину
пацієнтів із рівнем СК<6,0 мг/дл під час кожного візиту
та відсоток зниження СК від початкового рівня. Ці кінцеві
точки досягалися більше пацієнтами, які вживали фе-
буксостат, ніж тими, хто вживав алопуринол. Клінічні
кінцеві точки включали частину пацієнтів, яким потрібне
лікування гострих нападів подагри та зменшення розм-
іру і кількості тофусів. Між групами не було статистично
значущої різниці в зміні розміру і кількості тофусів або в
частоті нападів подагри. Частота побічних ефектів була
подібною у всіх групах, найпоширенішими були відхи-
лення показників функції печінки, діарея, головний біль,
суглобові, опорно-рухові та сполучнотканинні симпто-
ми [1]. Інше дослідження із використанням алопурино-
лу і плацебо-контрольоване дослідження ефективності
фебуксостату (APEX) тривало 28 тижнів та включало 1067
пацієнтів, розділених на п'ять груп, які отримували фе-
буксостат у дозах 80, 120 або 240 мг на добу, алопури-
нол та плацебо. Первинні, вторинні та клінічні кінцеві
точки були такими ж, як і в дослідженні FACT. Також
дослідники дійшли до аналогічного висновку, підтвер-
дивши перспективні результати щодо потенціалу фебук-
состату для зниження рівня сечової кислоти та в його
клінічній незначущості в порівнянні з алопуринолом [30].
Зважаючи на дані дослідження попри значне знижен-
ня рівня СК у пацієнтів, які приймали фебуксостат, дос-
лідження не виявили клінічної переваги над алопури-
нолом, а також різниці в частоті побічних реакцій, що
викликає сумніви щодо доцільності широкого викорис-
тання фебуксостату.

Проте комітет з рекомендацій констатував, що на
сьогодні фебуксостат є препаратом першої лінії [18],
але алопуринол все ж залишається препаратом вибо-
ру при важких серцево-судинних захворюваннях [14].
Початковою дозою алопуринолу є <100 мг/добу з на-
ступним титруванням дози протягом тижнів/місяців до
досягнення рівня СК <360 мкмоль/л [7, 18, 25]. Найпо-
ширенішою дозою препарату є 300 мг/добу, якщо цільо-
вий рівень СК не досягнутий на цій дозі її збільшують

до 600-800 мг/добу, що дозволяє досягти бажаної кон-
центрації СК у 75-80% пацієнтів. Початковою дозою
альтернативного препарату алопуринолу - фебуксос-
тату є <40 мг/добу з її поступовим титруванням [7, 18,
25]. Поступове введення фебуксостату (10 мг/добу про-
тягом чотирьох тижнів, далі 20 мг/добу протягом чоти-
рьох тижнів, потім 40 мг/добу) сприяло зменшенню
ризику виникнення загострень [35]. Найпоширенішою
дозою фебуксостату є 80 мг/добу, її можна підвищити
до 120 мг/добу, хоча вона і не схвалена Управлінням із
продовольства і медикаментів США (FDA). Якщо під
час вживання максимально допустимих доз цих пре-
паратів бажаний результат не досягається, тоді пре-
паратом вибору є пробенецид 500 мг 1-2 р/д з наступ-
ним титруванням дози [25]. Перехід на пеглотиказу на
відміну від продовження поточної УЗТ наполегливо
рекомендується тільки пацієнтам із важкою виснаж-
ливою хронічною тофусною подагрою, у яких лікування
урикозуричним препаратом не досягло цільового рівня
СК, і у яких продовжуються часті загострення подагри
(?2 загострення на рік), або які мають підшкірні тофу-
си, що не розсмоктуються. Не рекомендують обирати
пеглотиказу як терапію першої лінії [25, 32].

Питання безпеки використання пеглотикази досі
залишається відкритим. Так 30 червня 2016 року Євро-
пейська комісія відкликала дозвіл на продаж пеглоти-
кази в Європейському Союзі через проблеми з імуно-
генністю та побічними ефектами. Отже, для пеглотика-
зи все ще необхідні комплексні оцінки ефективності та
безпеки перед отриманням додаткового схвалення для
клінічного використання регуляторними органами.
Клінічні дослідження із вивчення пеглотикази, які існу-
ють, мають обмеження, зумовлені невеликим розмі-
ром вибірки, проте зважаючи на певні дослідження [29]
та великий мета-аналіз [5] ефективності та безпеки ви-
користання пеглотикази, можна зазначити, що вона
проявляє високу ефективність для значного зниження
рівня сечової кислоти, зменшення тофусів, кількості ура-
жених суглобів, а також у полегшенні болю і покращенні
якості життя. Окремі дослідження показали, що цей
препарат також суттєво знижує артеріальний тиск у
пацієнтів із хронічною рефрактерною подагрою, хоч не
має істотного впливу на покращення функції нирок. Ці
переваги спостерігалися протягом шести місяців ліку-
вання в клінічних випробуваннях і залишалися актуаль-
ними принаймні протягом 30 місяців у відкритих дослі-
дженнях. Зменшення болю і стабільне зниження рівня
сечової кислоти, як правило, були більш помітними у
тих, хто отримував терапію кожні два тижні. Додатковий
аналіз клінічних результатів також показав, що пацієн-
ти з хронічною рефрактерною подагрою, які не досягли
визначеного протоколом біохімічного відгуку, все ж от-
римують значні клінічні переваги від лікування пеглоти-
казою. Основним недоліком пеглотикази є її висока іму-
ногенність, яка зумовлює вироблення антитіл, знижен-
ня ефективності та можливий розвиток імунних реакцій.
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Проте такі реакції зазвичай є легкими і відміна пеглоти-
кази під час невдалого лікування, яке проявляється у
підвищенні рівня сечової кислоти вище 6 мг/дл, значно
знижує їхню частотність. Підсумуємо, що ефективність і
безпека пеглотикази є незадовільною. Однак для хро-
нічної рефрактерної подагри пеглотиказа наразі є най-
кращим лікуванням.

Необхідно зазначити, що низькі дози АСК підвищу-
ють рівень СК приблизно на 0,3 мг/дл, гідрохлортіазид у
дозах 12,5 та 25 підвищує рівень СК на 0,8 мг/дл (47,7
мкмоль/л). З іншої сторони лозартан та фенофібрат
мають помірний урикозуричний ефект, що дозволяє за-
стосовувати їх для лікування пацієнтів з супутньою арте-
ріальною гіпертензією та атеросклерозом [25].

Згідно з рекомендаціями тофуси не треба видаляти
хірургічним шляхом, якщо вони не були інфіковані, або
ж не розташовані в критичному місці [7, 18, 25].

В останні роки проводяться дослідження з пошуку
дієвіших препаратів для лікування подагри. Наразі має-
мо декілька цікавих досліджуваних препаратів, які сут-
тєво можуть покращити життя пацієнтів, які довго хвор-
іють на подагру. Наприклад SEL-212 - комбінований
препарат, що складається з двох компонентів: пегільо-
ваної урикази (пеглотикази) та сиролімусу (рапаміци-
ну), надасть можливість пацієнтам відмовитись від по-
добового приймання препаратів і замінити на інфузію 1
раз на 28 діб [11]. Пеглотиказа - це досить потужна, але
імуногенна уриказа, тому поєднання з сиролімусом,
який підвищує імунну толерантність та інгібує утворення
антитіл проти пеглотикази є прогностично досить обна-
дійливим. Що і було продемонстровано у двох фазах 3
дослідження DISSOLVE I та II. Пацієнти досліджуваної
групи повинні були мати хронічну рефрактерну подагру
з нездатністю нормалізувати рівень сечової кислоти в
сироватці за допомогою будь-якого інгібітора ксанти-
ноксидази (наприклад, алопуринолу) і раніше не підда-
валися терапії на основі урикази. Рівень сечової кисло-
ти в сироватці повинен бути не менше 7 мг/дл.

У дослідженні DISSOLVE I - 56% пацієнтів, які отриму-
вали дозу 0,15 мг/кг (висока доза) раз на місяць, досягли
зниження рівня уратів у сироватці крові менше ніж 6 мг/
дл та підтримання його протягом 6 місяців лікування. У
глобальному дослідженні DISSOLVE II - 46% пацієнтів,
які отримували дозу 0,15 мг/кг, досягли відповіді [11]. В
учасників віком 50 років і старше спостерігався статис-
тично значущий вищий рівень відповіді на високу дозу SEL-
212 як у DISSOLVE I, так і в II на 65% і 47% відповідно
порівняно з плацебо [11]. SEL-212 мав сприятливий
профіль безпеки з очікуваними побічними ефектами.

Ще одним досліджуваним препаратом є AR882 -
інгібітор селективного транспортера сечової кислоти 1
(іСТСК1) [10, 34]. Результати дослідження 2b фази
AR882 були представлені на щорічному Європейсько-
му конгресі ревматологів у Мілані. AR882 іСТСК1 де-
монструє "значне" зниження рівня сечової кислоти у 2
фазі випробувань. Близько 80% пацієнтам із подагрою,

які приймали AR882 протягом 3 місяців, вдалося зни-
зити рівень сечової кислоти в сироватці крові нижче
рекомендованих порогових значень (нижче 5-4 мг/дл).
Препарат добре переносився пацієнтами із супутніми
захворюваннями й не потребував коригування. При
найвищій протестованій дозі AR882 - 75 мг відповідно
до протоколу - 82% мали рівень сечової кислоти в си-
роватці <5 мг/дл і 63% <4 мг/дл. Порівняно з вже наяв-
ними препаратами, значно ефективніший при прийомі
1 раз на добу [16, 17]. AR882 має потенціал для ліку-
вання різноманітних проявів подагри за допомогою мо-
нотерапії 1 раз на день. Також на відміну від алопури-
нолу, цей препарат не потребує корекції дозування у
пацієнтів із порушеною функцією нирок. Встановлено,
що до 12 тижня рівні сечової кислоти в сироватці зни-
зилися з базового рівня 8,6 мг/дл до приблизно 5,0 мг/
дл при AR882 50 мг і від вихідного рівня 8,6 мг/дл до
приблизно 3,5 мг/дл при AR882 75 мг. Також на 12-му
тижні 55% і 23% досягли рівнів сечової кислоти в сиро-
ватці <4 мг/дл і <3 мг/дл відповідно у популяції, яку пла-
нували лікувати [10].

Нові ліки, що розробляються, пропонують варіанти
лікування, що не тільки ефективні, але й безпечні. Це
важливо для клінічній практиці, особливо для пацієнтів
із супутніми захворюваннями, у яких є протипокази до
наявних ліків або мають підвищений ризик побічних
ефектів.

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Подагра має багатогранну історію, розуміння хво-
роби розвивалося протягом століть, роблячи хворобу
не лише медичним, а й соціокультурним феноменом.

2. Несприятлива дія надлишку сечової кислоти зу-
мовлена прооксидантними властивостями, що призво-
дить до пошкодження ендотелію судин, який сприяє
розвитку гіпертензії та ішемії нирок. Гіперурикемія може
призводити до відкладання кристалів сечової кислоти в
суглобах, що спричиняє розвиток гострого артриту. Вод-
ночас відомі й сприятливі ефекти, пов'язані з антиокси-
дантними властивостями: збільшенням рівня інтелек-
ту, подовженням тривалості життя, зменшенням ризику
розвитку раку.

3. Лікування подагри ґрунтується на модифікації фак-
торів ризику, зміні способу життя та харчування, потужній
уратзнижувальній терапії з максимальним залученням
пацієнта до процесу лікування, зокрема надання паціє-
нту необхідних знань для розуміння природи подагри.

Перспективними напрямами лікування подагри є
застосування груп інгібітора селективного транспорте-
ра сечової кислоти 1-AR-882 та комбінації пеглотикази
з сиролімусом SEL-212.

Вважаємо доцільним провести вдосконалення ро-
зуміння подагри з метою вибору ефективніших методів
лікування та покращення якості життя пацієнтів з по-
дагрою.
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