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РЕЗЮМЕ. Подагра – хронічне системне метаболічне захворювання, яке характеризується стійкою гіпер
урикемією і появою запальної реакції в місцях відкладання кристалів моноурату натрію. Вона є найчастішою при-
чиною запального артриту в чоловіків старше 30 років. Її частка серед ревматичних недуг в Україні досягає 1,5–
2 %. У провідних країнах світу подагру діагностують в 1–3 % дорослого населення, а гіперурикемію у 4–20 %. При 
цьому підвищення рівня сечової кислоти є одним із діагностичних критеріїв метаболічного синдрому, маркером 
високого кардіоваскулярного ризику, а також асоціюється з ендотеліальною дисфункцією, оксидативним стре-
сом, хронічним запаленням, ураженням інших органів та систем. 

Мета – проаналізувати сучасні літературні джерела та сформулювати висновки щодо впливу підвищеного 
рівня сечової кислоти в сироватці крові на ураження різних органів і систем у пацієнтів із безсимптомною гіпер
урикемією та подагрою.

Матеріал і методи. У дослідженні використано бібліосистематичний та аналітичний методи. Проаналізова-
но літературні джерела щодо причин гіперурикемії, її клініко-патогенетичних проявів та впливу на стан здоров’я, 
а також ролі у виникненні та перебігу подагри, метаболічного синдрому, кардіоваскулярних ускладнень тощо.

Результати. Представлено огляд актуальної наукової інформації про безсимптомну гіперурикемію та по
дагру. Аргументовано, що ці стани становлять велику соціальну та економічну проблему, оскільки страждають 
ними переважно особи працездатного віку. Це призводить до обмеження професійної діяльності, інвалідизації, 
значного погіршення якості життя. Підкреслено, що гіперурикемія є одним із основних факторів ризику серцево-
судинних захворювань, метаболічного синдрому, ураження нирок, когнітивних розладів.

Висновки. Проведений аналіз наукової літератури підтверджує, що наявність як безсимптомної гіперурике-
мії, так і клінічно маніфестованої подагри істотно обтяжує перебіг захворювань серцево-судинної, ендокринної, 
гепатобіліарної, сечовидільної, нервової систем.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: подагра; гіперурикемія; коморбідність; серцево-судинні фактори ризику; метаболічний 
синдром.

Вступ. В останні десятиліття фіксують стрім-
ке зростання кількості хворих із безсимптомною 
гіперурикемією (ГУ) та подагрою. У провідних 
країнах світу подагру діагностують в 1–3 % дорос-
лого населення, а ГУ – у 4–20 %. Поширеність по-
дагри серед осіб старечого віку становить 2,8 % у 
жінок і 5,3 % у чоловіків. Пік захворюваності при-
падає на 40–50 років у чоловіків та понад 60 років 
у жінок, що пояснюють дією в репродуктивному 
віці естрогенів, які стимулюють канальцеву се-
крецію сечової кислоти (СК), реалізуючи урато
знижувальний ефект [1, 2]. Сьогодні подагру роз-
глядають не лише як захворювання з високим 
вмістом в крові СК, епізодичними гострими атака-
ми артриту, хронічною деструкцією уражених су-
глобів, а й як патологію, що асоціюється з тяжки-
ми коморбідними станами і високим кардіоваску-
лярним ризиком. Так, при обстеженні 500 хворих 
на подагру встановлено, що приблизно половина 
з них мали 4 супутні патології, а 5–10 % таких хво-
рих – 7 і більше [3, 4]. Важливо встановити, чи по-
рушення пуринового обміну є наслідком комор-
бідних захворювань (вторинна подагра) чи, на-
впаки, первинна ГУ та подагра запускають каскад 
патологічних метаболічних порушень із наступ-
ним ураженням органів та систем.

Мета – проаналізувати сучасні літературні 
джерела та сформулювати висновки щодо впли-
ву підвищеного рівня СК на ураження різних орга-
нів і систем у пацієнтів із безсимптомною гіпер
урикемією та подагрою.

Матеріал і методи дослідження. У дослі-
дженні використано бібліосистематичний та ана-
літичний методи. Проаналізовано літературні 
джерела щодо причин ГУ, її клініко-патогенетич-
них проявів та впливу на стан здоров’я, а також 
ролі у виникненні та перебігу подагри, метаболіч-
ного синдрому (МС), кардіоваскулярних усклад-
нень тощо.

Результати й обговорення. Протягом остан-
ніх років активно розширюються знання щодо па-
тогенезу і лікування подагри. Розкрито ключові 
механізми, виявлена роль генетичних факторів і 
чинників зовнішнього середовища, які вплива-
ють на її розвиток та прогноз [5]. Тривалий час ГУ 
сприймали як синонім подагри. Зараз СК іденти-
фікована як незалежний маркер багатьох мета-
болічних і гемодинамічних порушень, а подагру 
діагностують при наявності типового нападу ар-
триту, тофусів, а також виявленні за допомогою 
методів візуалізації кристалів моноурату натрію 
(МУН) в суглобах або синовіальній оболонці. Фак-
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тори, що сприяють ГУ та її переходу в подагру 
(зловживання багатою на пурини їжею, переїдан-
ня, гіподинамія, надмірне споживання фрукто-
зовмісних газованих напоїв та алкоголю) викли-
кають також ураження гепатобіліарної системи, 
підшлункової залози, шлунково-кишкового трак-
ту, порушення метаболізму білків і вуглеводів, 
сприяють розвитку МС, ожиріння, ендотеліальної 
дисфункції, хронічної хвороби нирок (ХХН), підви-
щенню рівня кардіоваскулярних ризиків [6–8]. 
Функція вищеперерахованих органів та систем 
додатково зазнає ятрогенного впливу препара-
тів, що застосовуються для лікування подагри – 
алопуринолу, нестероїдних протизапальних се-
редників тощо [9]. Тому при лікуванні хворих на 
подагру, окрім специфічного маркера – вихідного 
рівня СК у крові, необхідно враховувати і загальні 
чинники ризику, такі як вік, стать, надлишкова 
маса тіла, вживання алкоголю, ліків, які підвищу-
ють рівень СК, загальний поліморбідний фон та 
особливості фармакотерапії.

Установлено, що при безсимптомному пере-
бігу ГУ у 22 % пацієнтів з рівнем СК понад 9 мг/дл 
протягом 5 років виявляють подагру [10], а серед-
ня тривалість періоду від часу виникнення без-
симптомної ГУ до клінічної маніфестації подагри 
становить 11 років [11]. Відкладання кристалів 
МУН, що клінічно проявляється тофусами, найчас-
тіше відбувається у суглобових тканинах, навколо-
суглобових сумках, зв’язках, проте в літературі 
описані казуїстичні випадки депонування СК в стін-
ці шлунка, паренхімі нирок, міокарді та на клапа-
нах серця, а також у хребтовому каналі, що спричи-
няє деструкцію хребців та розвиток загрозливої 
для життя симптоматики [12, 13]. У 2019 р. Амери-
канською колегією ревматологів (ACR) та Асоціа-
цією фахівців з ревматології (ARHP) було визнано, 
що вся подагра є тофусною [14]. Відповідно до ре-
зультатів двоенергетичної комп’ютерної томогра-
фії та аутопсій виявлено відкладання солей СК у 
судинних стінках та структурах серця, що підтвер-
джується високим коронарним показником каль-
цію. Ці нові дані відіграють важливу прогностичну 
роль, адже вираженість кальцифікації коронарних 
артерій є чітким предиктором 15-річної смертності 
пацієнтів, що мають ризик розвитку серцево-су-
динних захворювань (ССЗ) [15, 16].

В оновлених рекомендаціях EULAR (2017) 
щодо діагностики та лікування подагри порушен-
ня функції нирок, ішемічна хвороба серця, серцева 
недостатність, інсульт, захворювання периферич-
них артерій, ожиріння, гіперліпідемія, артеріальна 
гіпертензія (АГ), цукровий діабет (ЦД) і куріння 
були зараховані до її коморбідних станів [17].

Найпоширенішою патологією серед хворих 
на подагру є АГ, яка діагностується в 45 % пацієн-

тів, а у випадку поєднання подагри з компонен-
тами МС – до 80 % [18]. Хронічне запалення та ГУ, 
що є визначальними у патогенезі подагри, вва-
жають одними з основних факторів ризику сер-
цево-судинних ускладнень, несприятливими 
маркерами прогнозу хронічної серцевої недо-
статності та можуть бути незалежними предик-
торами смертності [19]. Асоціація АГ з подагрою 
пояснюється тим, що остання може бути як при-
чиною розвитку гіпертензії, так і ї ї наслідком. У 
першому випадку стійке підвищення артеріаль-
ного тиску у хворих на первинну подагру вини-
кає внаслідок ураження ниркової паренхіми з 
активацією ренін-ангіотензин-альдостеронової 
системи, що є визначальним фактором у форму-
ванні вторинної АГ. Водночас тривале лікування 
АГ з використанням діуретиків, низьких доз аце-
тилсаліцилової кислоти, а також розвиток гіпер-
тензивної нефропатії із порушенням фільтрацій-
ної здатності нирок є передумовою ГУ та мані-
фестації вторинної подагри [20].

Відомо, що підвищений артеріальний тиск 
(АТ) сприяє ураженню органів-мішеней, зокрема 
гіпертрофії лівого шлуночка (ЛШ) серця, збіль-
шенню товщини комплексу інтима-медіа сонних 
артерій [21]. Розвиток АГ у пацієнтів із подагрою, 
що часто мають супутні додаткові фактори ризи-
ку – ожиріння, інсулінорезистентність (ІР), ЦД і 
МС, призводить до інтенсивнішого ремоделю-
вання ЛШ, порівняно з хворими на «чисту» гіпер-
тонічну хворобу в умовах зіставності за ступенем 
та тривалістю АГ [22]. Також встановлено, що на 
процеси ремоделювання ЛШ у хворих на подагру 
з синдромом АГ впливають ступінь гіпертензії, 
тривалість подагри та наявність абдомінального 
ожиріння, а підвищення концентрації сироватко-
вої СК корелює зі збільшенням індексу маси ЛШ 
[23]. Основними ускладненнями з боку серця при 
подагрі є клапанні вади, міокардіосклероз із роз-
витком хронічної серцевої недостатності, атеро-
склеротичне ураження коронарних артерій та 
прогресування ішемічної хвороби серця, гіпер-
трофія ЛШ, зміни діастолічних характеристик 
міокарда. Існують дані про тісний зв'язок підви-
щеного рівня СК з розвитком атеросклерозу ко-
ронарних та сонних артерій, зокрема, ГУ є неза-
лежним фактором розвитку субклінічного атеро-
склерозу, предиктором раннього атеросклерозу 
у хворих на АГ із збереженою функцією нирок 
[24, 25]. Патогенез ССЗ у пацієнтів із подагрою в 
аспекті вікових та статевих особливостей потре-
бує подальшого вивчення.

Ймовірність виникнення інфаркту міокарда 
при подагрі зростає навіть у молодих людей без 
серцево-судинних факторів ризику. У досліджен-
ні за участю 5  тис. пацієнтів із гострим коронар-
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ним синдромом, яким проводилося черезшкірне 
коронарне втручання, ГУ була незалежним пре
диктором 1-річної смертності – збільшення рівня 
СК сироватки крові на 1 мг/дл підвищувало ризик 
летального наслідку на 12 % [26]. Зростання ризи-
ку смертності від ССЗ при подагрі має місце із 
збільшенням концентрації СК у сироватці крові 
>600  мкмоль/л. За даними M.  H. Alderman, 
K. H. Сhoi, G. Curhan кожне наступне її підвищення 
на 100  мкмоль/л збільшує ймовірність усклад-
нень і ризик смерті на 10 % [27, 28].

Виявлено зв’язок між тривалістю подагри та 
підвищенням систолічного і діастолічного АТ, а 
також погіршенням функціонального стану ни-
рок. Діагностовано підвищення концентрації СК, 
креатиніну, цитостатину С, зниження швидкості 
клубочкової фільтрації та підвищення рівня мік
роальбумінурії у хворих на подагру з синдромом 
АГ [29]. Нормалізація підвищеного рівня СК здат-
на повністю повернути до фізіологічних показни-
ків підвищений АТ у підлітків і запобігти ранньо-
му початку АГ, а також затримати прогресування 
ниркової дисфункції у пацієнтів із ХХН [30, 31].

Частота ураження нирок у хворих на подагру 
коливається від 30 % до 75 %. Найчастіше і найдов
ше чи не єдиною ознакою порушення функції ни-
рок є помірна протеїнурія (до 3  г/добу), що спо-
стерігається у 20–24 % хворих [32]. Протягом пев-
ного часу ГУ компенсується підвищеною каналь-
цевою секрецією. Компенсаторне зростання екс-
креції СК нирками, з одного боку, стримує 
прогресування подагри, а з іншого, – сприяє роз-
витку подагричної нефропатії. Термін «подагрич-
на нирка» об’єднує в собі три варіанти її уражен-
ня: інтерстиціальний нефрит, сечокам’яну хворо-
бу, а також нефроз із розвитком гострої ниркової 
недостатності. Тривалий перебіг інтерстиціально-
го нефриту, вторинного пієлонефриту на тлі уро-
літіазу призводять до розвитку гломеруло- і не-
фросклерозу із формуванням ХХН. Дослідження 
деяких авторів доводять, що відносний ризик 
розвитку ХХН майже вдвічі вищий у пацієнтів із 
рівнем СК 7–8,9 мг/дл і втричі – у пацієнтів із рів-
нем СК 9 мг/дл і більше. При цьому ризик прогре-
сування вже наявної ХХН у хворих на подагру на 
29 % вищий, ніж у пацієнтів без подагри [33, 34]. 
Окрім відкладання кристалів МУН, механізм па-
тогенезу ХХН пов’язаний із запуском оксидатив-
ного стресу, розвитком ендотеліальної дисфунк-
ції, активацією ренін-ангіотензин-альдостероно-
вої системи, що призводить як до системної, так і 
до клубочкової гіпертензії, інтерстиціальної трав-
ми та тубулоінтерстиціального фіброзу.

З давніх часів подагру називали «хвороба ге-
ніїв», або «хвороба королів», оскільки на  неї хво-
ріли видатні полководці, правителі, вчені. Е. Oro

wan пояснював зв’язок між інтелектуальними до-
сягненнями та подагрою тим, що СК за хімічною 
структурою близька до стимуляторів розумової 
діяльності кофеїну та теоброміну, тому ГУ сприяє 
покращенню роботи головного мозку [35]. Фізіо-
логічні концентрації СК можуть реалізовувати ан-
тиоксидантні та нейропротекторні властивості. 
При надмірному зниженні її концентрації зростає 
ризик виникнення нейродегенеративних захво-
рювань, таких як хвороба Альцгеймера, Паркін-
сона, бічний аміотрофічний склероз, тому під-
тримання рівня СК в сироватці крові менше 
180 мкмоль/л (3 мг/дл) є небажаним [36].

Результати останніх досліджень підтверджу-
ють, що підвищення концентрації СК в сироватці 
крові ≥360 мкмоль/л (6 мг/дл) для усіх пацієнтів 
та ≥300 мкмоль/л (5 мг/дл) для осіб із тяжкою по-
дагрою, наявністю тофусів та/або при ураженні 
більше чотирьох суглобів сприяє не лише розви-
тку ССЗ, але і маніфестації когнітивних розладів. 
Так, у крос-секційному дослідженні популяції 
1016 осіб похилого віку встановлено, що при під-
вищеній концентрації СК у сироватці крові існує 
високий ризик розвитку деменції [37]. З іншого 
боку, у дослідженні гострого ішемічного інсульту 
URICO-ICTUS застосування комбінації СК та реком
бінантного тканинного активатора плазміногену 
призводило до зменшення вираженості нейро-
функціональних порушень у пацієнтів [38]. Появу 
церебральних ускладнень пояснюють також ре-
моделюванням мікроциркуляторного русла при 
подагрі та АГ: розвивається гіпертензивна енце-
фалопатія, виникають гострі та транзиторні пору-
шення мозкового кровообігу.

За різними даними, МС має місце від 25–60 % 
до 90 % усіх хворих на подагру. У 2002 році Амери-
канська асоціація клінічних ендокринологів 
(ААСЕ) запропонувала розглядати ГУ як один з 
основних критеріїв МС разом із абдомінальним 
типом ожиріння (83 %), дисліпідемією (89 %), АГ 
(62 %) та порушенням вуглеводневого обміну (гі-
перінсулінемія у 51  % і розвиток ЦД 2-го типу у 
22 % пацієнтів) [39].

На сьогодні феномен інсулінорезистентності 
та гіперінсулінемія розглядаються як сполучна 
ланка між високим АТ і метаболічними порушен-
нями, адже інсулін здатний активувати не лише 
інсулінові, але й адренергічні рецептори [40]. Під-
вищення тонусу симпатичної нервової системи і, 
відповідно, рівня катехоламінів у плазмі крові 
сприяє активації ренін-ангіотензин-альдостеро-
нової системи, що, в свою чергу, спричиняє збіль-
шення вироблення ангіотензину II, артеріоло
спазм, підвищення гідростатичного тиску в клу-
бочках нирок, збільшення синтезу альдостерону, 
посилення реабсорбції натрію. Внаслідок цього 
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збільшується об’єм циркулюючої крові, підвищу-
ється чутливість гладких міоцитів артеріол до 
впливу пресорних гормонів та розвивається АГ 
[41]. За даними J. H. Stern et al., показник індексу 
маси тіла незалежно корелює з підвищеним АТ, а 
схуднення у пацієнтів із ожирінням приводить до 
зниження АТ та сприятливо впливає на інші фак-
тори ризику, такі як інсулінорезистентність, ЦД, 
гіперліпідемія, гіпертрофія ЛШ, обструктивне ап-
ное уві сні [42].

Згідно з сучасними уявленнями, важливу роль 
у патогенезі МС та коморбідних захворювань, зо-
крема подагри, відіграє вісцеральна жирова тка-
нина як самостійний ендокринний орган. Адипо-
цити синтезують велику кількість біологічно ак-
тивних речовин, до яких зараховують лептин, 
вільні жирні кислоти, інсуліноподібний фактор 
росту 1-го типу, ангіотензиноген, ангіотензин, ін-
терлейкіни, естрогени тощо [43]. У хворих з ожи-
рінням в 2–7 разів підвищується рівень лептину. 
Гіперлептинемія призводить до підвищення ак-
тивності симпатичної нервової і ренін-ангіотензин-
альдостеронової систем [44], індукує окислюваль-
ний стрес в ендотеліоцитах, стимулює міграцію та 
проліферацію макрофагів [45], ініціює кальцифіка-
цію судинної стінки і прискорює тромбоутворення 
[46, 47]. У хворих з подагрою та МС мають місце 
зміни у всіх ланках системи гемостазу, що характе-
ризуються зниженням здатності тромбоцитів до 
агрегації, прокоагулянтної та антикоагулянтної ак-
тивності крові, підвищення її фібринолітичного по-
тенціалу. За даними епідеміологічних досліджень, 
лептин є фактором ризику інфаркту міокарда [48], 
геморагічного інсульту [49]. Вік хворих і тривалість 
захворювання обтяжують перебіг МС та його 
ускладнень.

Значна кількість робіт свідчить про зменшен-
ня концентрації сироваткової СК у пацієнтів із ЦД, 
що пояснюється зниженою здатністю нирок до 
канальцевої реабсорбції уратів в умовах гіперглі-
кемії та глюкозурії [50]. При цьому ожиріння під-
вищує ризик маніфестації подагри в осіб із ЦД 
2-го типу. Понад 50 % таких пацієнтів мають ризик 
розвитку подагричної нирки [51]. Ймовірно, що 
на формування подагри, МС і ЦД 2-го типу впли-
вають характер харчування та загальний соціо
економічний статус.

Клінічно приховане ураження гепатобіліар-
ної системи має місце більш ніж у 50 % хворих на 
подагру. Як правило, єдиною підставою для зане-
покоєння є підвищена активність печінкових ен-
зимів у крові, що найчастіше є випадковою зна-

хідкою при лабораторному обстеженні даної гру-
пи пацієнтів. Для подагри характерний розвиток 
жирової дистрофії печінки, що зустрічається в 
60–90 % [52]. Із появою та наростанням інтенсив-
ності ураження гепатобіліарної системи, зокрема 
паренхіми печінки, перебіг подагри набуває тор-
підності, формується вищий ризик рецидивів та 
побічних проявів від нестероїдних протизапаль-
них препаратів, знижується ефективність антипо-
дагричної терапії [53]. Вплив додаткових гепато-
токсичних чинників, зокрема алкоголю, а також 
порушення жирового обміну при супутньому 
ожирінні надає морфологічним змінам у печінці 
специфічності. При дослідженні її біоптатів, по-
ряд із такими неспецифічними проявами як дис-
трофія гепатоцитів, фіброз портальних трактів із 
незначною клітинною інфільтрацією, в паренхімі 
знаходять аморфні білкові маси із вмістом нуклео
тидів [54]. Хронічний гепатит (переважно латент-
ні і субклінічні форми) діагностують у 77,8 % таких 
пацієнтів, хронічний некалькульозний холецис-
тит – у 74,1  %, що свідчить про необхідність ре-
тельного обстеження хворих на подагру в гастро-
ентерологічному напрямку і додаткового засто-
сування гепатопротекторів [55]. Водночас, у 
пацієнтів із неалкогольною жировою хворобою 
печінки ризик ССЗ збільшується в 2 рази і є най-
частішою причиною смерті (5–10  %) [56], тому 
варто врахувати обтяжуючий вплив ГУ в метабо-
лічному континіумі і ретельно контролювати її рі-
вень з метою профілактики ускладнень.

Очевидно, що вищеперераховані коморбідні 
недуги мають багато спільних, але недостатньо 
вивчених патогенетичних ланок у хворих із без-
симптомною ГУ та подагрою, що зумовлює їх клі-
ніко-патогенетичну взаємозалежність.

Висновки. Проведений аналіз наукової літе-
ратури підтверджує, що наявність як безсимп-
томної ГУ, так і клінічно маніфестованої подагри 
істотно обтяжує перебіг захворювань серцево-су-
динної, ендокринної, гепатобіліарної, сечовиділь-
ної, нервової систем.

Перспективи подальших досліджень. По-
дальше дослідження механізмів взаємозв’язку 
між порушенням метаболізму СК та ураженням 
різних органів і систем дозволить виокремити 
клініко-біохімічні критерії безсимптомної ГУ та 
подагри на тлі коморбідних захворювань, що 
дасть змогу запропонувати шляхи їх профілакти-
ки та модифікації факторів ризику, а також мати-
ме позитивний вплив на своєчасну діагностику та 
лікування у майбутньому.
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AFFECTION OF DIFFERENT ORGANS AND SYSTEMS IN HYPERURICEMIA AND GOUT 
(LITERATURE REVIEW)

©M. A. Orel, S. M. Andreychyn
I. Horbachevsky Ternopil National Medical University

SUMMARY. Gout is a chronic systemic metabolic disease, which is characterized by persistent hyperuricemia and an 
uprise of inflammatory reaction at the sites of sodium monourate crystals deposition. Gout plays the leading role among 
the reasons of inflammatory arthritis in men above 30 years old. Its part among rheumatic maladies in Ukraine is 1, 5–2 %. 
Gout is diagnosed in 1–3 % of adults worldwide, while hyperuricemia – in 4–20 %. Increased level of uric acid is one of the 
diagnostic criteria of metabolic syndrome, indication of high cardiovascular risk and is associated with endothelial dys-
function, oxidative stress, chronic inflammation and damage of other organs and systems.

The aim – to analyze up to date literature sources and draw the conclusions about increased uric acid levels in blood 
and its effects on various organs and systems in patients with asymptomatic hyperuricemia and gout.

Material and Methods. In the study there were used systematic and bibliometric analysis. Literature sources were 
concerning the circumstances of hyperuricemia uprise, its clinical and pathogenic features, and the impact on state of 
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health in general; the role of these effects in the onset of gout, metabolic syndrome, cardiovascular complications and 
other.

Results. Prevalent literature sources with regard to asymptomatic hyperuricemia and gout were presented. The 
one and the other set a huge socioeconomic problem as they affect mainly men and women of working age. This leads 
to the significant restriction of professional activity, disability, and impairs the quality of life. Emphasis was set on hyper-
uricemia as one of the main risk factors of cardiovascular diseases, metabolic syndrome, kidney damage, mental disor-
ders.

Conclusions. The conducted analysis of evidence-based literature proves that both – asymptomatic hyperuricemia 
and clinically manifested gout – remarkably aggravate the course of cardiovascular, endocrine, hepatobiliary, urinary and 
nervous systems diseases.

KEY WORDS: gout; hyperuricemia; comorbidity; cardiovascular risk factors; metabolic syndrome.
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