Лекция №10. Урикозурические средства

План лекции:

1. Этиология и патогенез подагры.

2. Урикозурические средства.

3. Заболевания почек.

4. Лекарственные средства, применяемые для лечения заболеваний почек.

5. Лекарственные растения, обладающие мочегонным действием.

Урикозурические средства – лекарственные препараты, усиливающие выведение мочевой кислоты. Их применяют для профилактики приступов подагры.

Подагра (подагрический артрит) – это заболевание суставов, которое обусловлено отложением в них солей мочевой кислоты (уратов). Оно поражает любые суставы: пальцев, кистей, стоп, локтей, коленей. Чаще всего от подагры страдают суставы пальцев стопы.


Подагрой страдает примерно один человек из тысячи. Мужчины болеют в 20 раз чаще, чем женщины. Заболевание обычно развивается после 40 лет у мужчин и после менопаузы у женщин.
Молочная кислота – это вещество, которое образуется в  организме при химическом разложении азотистых компонентов ДНК, РНК и аминокислот. 
Показатель мочевой кислоты ниже нормы говорит о серьезных проблемах в белковом обмене веществ. Повышение мочевой кислоты в крови носит название гиперурикемия.
Этиология

В развитии подагры определенную роль играет наследственность. 
Предрасполагающие факторы: избыточное питание, однообразная мясная пища, употребление алкогольных напитков (особенно пива и виноградных вин), малоподвижный образ жизни. 


Нередко болезнь развивается на фоне почечной недостаточности и болезней крови.
Патогенез

В норме мочевая кислота попадает в кровь и выводится почками. В некоторых случаях концентрация мочевой кислоты в крови может значительно увеличиваться. Это происходит в результате недостаточного выведения или повышенного образования мочевой кислоты. При этом ее соли (ураты) кристаллизуются и откладываются в суставах, что вызывает воспаление и сильную боль. Кроме того, ураты могут накапливаться в коже, образуя узелки (тофусы), и в почках, формируя конкременты (камни).
Симптомы
     Как правило, приступ подагры развивается на фоне приема алкоголя (особенно пива) или переедания. Заболевание проявляется внезапной и интенсивной болью, покраснением и «жаром» в суставе. Приступы подагры случаются, как правило, ночью. Боль настолько сильна, что многие больные не выдерживают даже веса простыни на пораженном суставе. Повторному приступу подагры обычно предшествует ощущение покалывания в пораженном суставе. Если подагру не лечить, приступы становятся чаще, а периоды обострения продолжительнее. Артрит затрагивает все новые суставы, нередко поражаются почки и мочевыводящие пути.
Лечение
    Непосредственно противоподагрическими являются лекарственные препараты, нормализующие метаболизм мочевой кислоты. К ним относятся:

-урикодепрессанты – средства подавляющие синтез мочевой кислоты;
-урикозурические средства – средства, увеличивающие выведение уратов. 
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Урикодепрессанты
МНН – Аллопуринол, торг. – Аллопуринол, Милурит  табл. по 0,1 №50 и 0,3  №30

МНН – Фебуксостат, торг. – Азурикс, Аденурик табл. 80мг, 120мг №30

Механизм действия
      Ингибируют фермент ксантиноксидазу, участвующую в метаболизме мочевой кислоты, в связи с чем происходит снижение концентрации мочевой кислоты в сыворотке крови, одновременно снижается урикозурия и риск образования уратных камней в мочевых путях.

Режим дозирования
Аллопуринол: суточная доза аллопуринола зависит от тяжести подагры и уровня мочевой кислоты в крови.

Начальная доза препарата составляет 100 мг в сутки, затем ежедневно суточную дозу увеличивают на 100мг и доводят до 200-300мг при легких формах заболевания и до 400-800 мг при формах средней тяжести и тяжелых.

Уровень мочевой кислоты в крови начинает снижаться на 2-3-й день и достигает нормальных цифр на 7-10-й день. Но мере снижения уровня мочевой кислоты в крови снижается дозировка аллопуринола, стойкая и полная нормализация содержания мочевой кислоты в крови обычно наступает через 4-6 месяцев, после чего назначается поддерживающая доза 100мг в сутки. Лечение аллопуринолом продолжается многие годы, практически непрерывно.
Фебуксостат: начальная доза –  80мг 1 раз в сутки. Через 2-4 недели рекомендуется контроль концентрации мочевой кислоты в сыворотке крови; если показатель превышает заданные показатели, доза препарата может быть увеличена до 120 мг 1 раз/сут.  Снижение концентрации мочевой кислоты в сыворотке крови на фоне применения Фебуксостата происходит достаточно быстро. Профилактика развития острых приступов подагры рекомендуется в течение не менее 6 месяцев. 

Урикозурические средства – препараты, способствующие выведению мочевой кислоты. К ним относятся антуран, этамид, пробенецид, бензбромарон, уродан. Их применяли для профилактики приступов подагры. (В настоящее время не имеют регистрации в РФ).

Основным способом усиления выделения уратов почками является увеличение диуреза. При большом диурезе концентрация уратов в моче снижается и уменьшается их склонность к кристаллизации. Кроме того, для усиленного выделения уратов необходимо производить ощелачивание мочи путем применения цитратов, бикарбоната натрия или ацетозоламида (ингибитора карбоангидразы). Также этому способствует прием  щелочных минеральных вод.
Урикозурические препараты назначают только при отсутствии у больных подагрой поражения почек или мочевыводящих путей. 
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МНН - Колхицин, торг. – Колхицин, табл. 1 мг №96
Колхицин – алкалоид, выделенный из клубнелуковиц безвременника великолепного.  Противоподагрический эффект обусловлен ограничением кристаллизации мочевой кислоты. 
 Оказывает выраженное анальгезирующее и противовоспалительное действие при остром приступе подагры.

Показания: подагра (купирование и предупреждение приступов), подагрический артрит. 
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Блемарен табл.шипучие №80
ГН – Калия гидрокарбонат+Лимонная кислота+Натрия цитрат

Показания: предупреждение образования и растворение мочекислых и кальций-оксалатных камней;  подщелачивание мочи у лиц, получающих  препараты, повышающие выведение мочевой кислоты.

Заболевания почек

     Самыми распространенными болезнями почек являются мочекаменная болезнь, пиелонефрит, нефроптоз, гидронефроз, почечная недостаточность и гломерулонефрит. 
1. Мочекаменная болезнь (почечнокаменная болезнь, нефролитиаз) заболевание, характеризующееся образованием камней и песка в почках и других органов мочевыделительной системы.

Камни в почках образуются в результате нарушения обмена веществ, особенно изменения состава крови.

Развитию болезни способствует неправильное питание, сидячий образ жизни, хронический недостаток воды в организме, чрезмерное потребление продуктов, повышающих кислотность мочи и др. 
2. Пиелонефрит – самое распространенное инфекционное воспалительное заболевание почек. Микроорганизмы могут проникнуть в почку с током крови из кариозного зуба, фурункула, из очага воспаления в матке или ее придатках, в кишечнике, в легких. Также инфекция может попасть в почку по мочеточнику из воспаленного мочевого пузыря, а у мужчин – из предстательной железы и уретры. В итоге в почке начинается гнойно-воспалительный процесс. Хронический пиелонефрит – медленно прогрессирующее заболевание, протекает волнообразно, периодически обостряясь из-за снижения иммунитета, переутомления или переохлаждения.
3. Гидронефроз – прогрессирующее, стойкое расширение почечных лоханок и чашечек, приводящее к нарушению функционирования почек.  Болезнь связана с нарушением вывода мочи и, как следствие, её скоплении. Впоследствии заболевание может привести к гибели органа. Гидронефроз может развиваться бессимптомно, хотя обычно в начальной стадии ощущается боль в поясничной области.
4. Нефроптоз (блуждающая почка, подвижная почка, опущение почки). При опущении почка может поворачиваться вокруг своей оси. Это ведет к растяжению и перегибам сосудов и, как следствие, нарушению кровообращения и лимфообращения органа. Женская физиология определяет большую подверженность этому заболеванию. К нефроптозу могут привести резкое похудание, тяжелая физическая работа (связанная с постоянной ездой, долгим нахождением в вертикальном положении), травмы.
5. Почечная недостаточность – состояние, при котором почки частично или полностью перестают выполнять свои функции. В организме нарушается водно-электролитный баланс, в крови накапливаются мочевина, креатинин, мочевая кислота и т.д. Острая почечная недостаточность может развиться из-за воздействия на почку ядовитых веществ, лекарственных препаратов, осложненной попытки прерывания беременности и т. д. Хроническая почечная недостаточность может быть следствием многих заболеваний, среди них хронический гломерулонефрит и пиелонефрит, сахарный диабет, подагра, аномалии почек и мочеточников, интоксикации свинцом, ртутью, анальгетиками, антибиотиками и др.
6. Гломерулонефрит также является воспалительным заболеванием, при котором поражаются почечные канальцы, клубочки.

Причиной этой болезни почек чаще всего является инфекция в результате перенесенной ангины, пневмонии, скарлатины и гнойных кожных заболеваний. Реже гломерулонефрит возникает из-за переохлаждения организма, малярии, туберкулеза.

Лечение гломерулонефрита продолжается  годы.

Лекарственные препараты

Блемарен табл.шипучие №80
ГН - Калия гидрокарбонат+Лимонная кислота+Натрия цитрат
Лекарственное средство для лечения нефролитиаза.  Растворяет и предупреждает образование мочекислых камней за счет ощелачивания мочи до значений рН 6.6–6.8 (при рН мочи в пределах 6.6-6.8 значительно повышается растворение солей мочевой кислоты).

Кроме того, снижает выведение кальция, улучшает растворимость кальция оксалата в моче, ингибирует образование кристаллов и, следовательно, препятствует образованию кальций-оксалатных камней.
Показания к применению:
-предупреждение образования и растворение мочекислых и кальций-оксалатных камней; 

-растворение смешанных мочекисло-оксалатных камней (при содержании оксалатов <25%); 

-подщелачивание мочи у лиц, получающих цитостатики или препараты, повышающие выведение мочевой кислоты.
Режим дозирования:
Для приема внутрь. Дозу подбирают в соответствии с заболеванием.

Суточную дозу равномерно распределяют на несколько приемов в течение дня и принимают после еды.
 Продолжительность лечения составляет 4-6 месяцев.
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Канефрон Н драже №60, р-р д/вн.пр (фл) 100мл
МНН ~
Состав: трава золототысячника, корень любистока лекарственного, листья розмарина.     
 Фармакологическое действие:  оказывает мочегонное, спазмолитическое, противовоспалительное и противомикробное действие.
Показания к применению:  в комплексной терапии при лечении: хронического цистита и пиелонефрита; хронического гломерулонефрита, хронического  нефрита.

Для профилактики мочекаменной болезни (в т.ч. после удаления камней).
Противопоказания:  
-алкоголизм (для раствора для приема внутрь);

-детский возраст до 6 лет (для драже);

-индивидуальная повышенная чувствительность к компонентам препарата.
Режим дозирования:  устанавливают индивидуально в зависимости от возраста. Взрослые: 2 драже или 50 капель 3 раза/сут.

Применяется у детей, начиная с грудного возраста.

При необходимости лечение можно проводить курсами. Длительность применения препарата определяется клинической картиной заболевания. После наступления клинического улучшения необходимо продолжить прием препарата в течение 2-4 недель. Препарат может быть рекомендован для длительной терапии.

Драже следует принимать не разжевывая, запивая небольшим количеством воды.

Раствор для приема внутрь следует разводить в небольшом количестве воды.

Отпуск из аптек: без рецепта
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Леспефлан, Леспефрил 100 мл фл.
МНН:  Леспедезы двухцветной побеги
Фармакологическое действие:  гипоазотемическое средство  (направлено на снижение уровня аммиака в крови)  растительного происхождения; оказывает противовоспалительное и диуретическое действие. Способствует уменьшению концентрации продуктов азотного обмена в крови, усиливает клубочковую фильтрацию.
Показания к применению:   ХПН  в составе комбинированной терапии.
Противопоказания:  гиперчувствительность, беременность.
Режим дозирования:  внутрь (перед употреблением допускается разбавление раствора водой), 5-15 мл, 3-4 раза в сутки. Курс лечения – 3-4 нед. При необходимости суточную дозу увеличивают до 80-100 мл с продлением курса лечения до 6 нед. Возможно повторение курса через 2 недели.
Побочное действие:  аллергические реакции.

Применение у детей: противопоказан в детском возрасте.

Отпуск из аптек: без рецепта
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Цистон табл. №100
МНН ~
Фармакологическое действие: комбинированный растительный препарат. Оказывает диуретическое, спазмолитическое, литолитическое (камнеразрушающее), противомикробное и противовоспалительное действие.
Препарат снижает концентрацию  в моче элементов, способствующих образованию камней (щавелевая кислота, кальций). Повышает уровень элементов, которые ингибируют процесс образования камней (натрий, магний, калий),  способствует дезинтеграции камней, приводит к их деминерализации и предотвращает их  дальнейший рост. Способствует выведению оксалатных и фосфатных солей, мочевой кислоты и мелких камней из мочевыводящих путей.
Оказывает бактериостатическое и бактерицидное действие.
Показания к применению:  в составе комплексной терапии:
-мочекаменной болезни;
-кристаллурии;
-инфекций мочевыводящих путей (циститы, пиелонефриты);
-подагры.
Противопоказания:  повышенная чувствительность к компонентам препарата .
Режим дозирования:  в комплексной терапии мочекаменной болезни препарат назначают по 2 таб. 2 раза/сут в течение 4-6 месяцев или до выхода камней.

В комплексной терапии инфекций мочевыводящих путей препарат назначают по 2 таб. 2 раза/сут до ликвидации процесса.

Для предотвращения рецидива после хирургического удаления или выхода камней – по 2 таб. 2 раза/сут в течение 1 мес, затем по 1 таб. 2 раза/сут в течение 4-5 мес.
Особые указания:  следует учитывать, что действие препарата Цистон развивается постепенно.

Не рекомендуется применять препарат при острых болях в области мочевыводящих путей.

В случае появления острых болей в процессе лечения следует прекратить прием препарата.

Отпуск из аптек: без рецепта
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Фитолизин паста для приготовления суспензии для приема внутрь 100,0
Состав: сгущенный экстракт смеси (травы золотарника, травы хвоща полевого, травы горца птичьего, корневищ пырея, шелухи лука, листьев березы, семян пажитника, корня петрушки, корня любистока); масло апельсина; масло шалфея; масло травы мяты перечной;масло сосны обыкновенной.
Фармакологическое действие:  мочегонное, противовоспалительное, спазмолитическое действие. Фитолизин способствует вымыванию песка и мелких конкрементов из мочевых путей, уменьшает кристаллизацию минеральных компонентов мочи.
Показания к применению: 
-инфекционно-воспалительные заболевания мочевых путей (в составе комплексной терапии);
-нефроуролитиаз (в составе комплексной терапии).
Режим дозирования: взрослым Фитолизин назначают внутрь по 1 чайной ложке пасты, растворенной в 1/2 стакана теплой сладкой воды, 3-4 раза в сутки после еды.

Длительность терапии определяется врачом. Средний курс лечения составляет от 2 недель до 1.5 месяцев. Увеличение продолжительности курса лечения возможно по назначению врача.

Отпуск из аптек: без рецепта

Марены красильной экстракт таблетки 250мг х20
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 Фитопрепарат с диуретическим, спазмолитическим и литолитическим действием

Показания:

-нефроуролитиаз: в случаях, когда оперативное вмешательство нежелательно или невозможно; предоперационное лечение, профилактика рецидивов после оперативного вмешательства.
Режим дозирования: принимают внутрь по 250 мг 3 раза/сут. Курс лечения – 20-30 дней (при необходимости повторяют через 4-6 недель.).

Отпуск из аптек: без рецепта
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Роватинекс капсулы №50
Состав:  анетол; борнеол; камфен; α,β-пинен; фенхон; цинеол.
Фармакологическое действие: фитопрепарат, способствующий дезинтеграции и выведению почечных камней и камней мочевыводящего тракта. Оказывает спазмолитическое действие, способствует прохождению камней по мочевыводящим путям, уменьшает боли при почечных и мочеточниковых коликах, усиливает почечный кровоток, улучшая функцию почек и повышая диурез. Обладает противовоспалительным действием, противомикробным действием.
Показания к применению:  

-мочекаменная болезнь (нефролитиаз, уролитиаз);

-профилактика образования камней в почках и мочевыводящих путях.
Режим дозирования: принимают внутрь до еды.

Взрослым и детям старше 14 лет назначают по 1-2 капс. 3 раза/сут. При почечной колике дозу можно увеличить до 2-3 капс. 4-5 раз/сут.

Детям в возрасте 6-14 лет препарат назначают по 1 капс. 2 раза/сут.

Отпуск из аптек: по рецепту

Лекарственные растения, обладающие мочегонным действием
Лист  березы – оказывает диуретическое, противовоспалительное и слабое противомикробное действие.

Показания к применению:  отечный синдром (ХСН, заболевания почек).

Горца птичьего (спорыша) трава – оказывает диуретическое, анальгезирующее, противогеморроидальное, гипотензивное, противовоспалительное и гемостатическое действие; снижает образование уратов, выводит мелкие камни почек.

Показания:  нефроуролитиаз.

     Бруснивер сбор растительный
Состав:  Брусники листья+Зверобоя продырявленного трава+Череды трехраздельной трава+Шиповника плоды.

Сбор обладает противомикробной активностью в отношении стафилококка, кишечной палочки, синегнойной палочки, протея и некоторых др. микроорганизмов. 

Оказывает противовоспалительное и диуретическое действие.

Показания к применению:  в комплексной терапии: заболевания в урологии, гинекологии и проктологии.

Брусника листья – оказывает противомикробное, противовоспалительное, диуретическое, вяжущее, желчегонное и деминерализующее действие. Активен в отношении золотистого стафилококка. Повышает эффективность антибиотиков, стимулирует фагоцитоз и др. защитные силы организма, регулирует азотистый обмен.

Показания к применению:  в составе комплексной терапии: пиелонефрит, простатит, гонорея, отечный синдром, нефропатия беременных; артрит, спондилез; нефроуролитиаз; пневмония, бронхоэктатическая болезнь, бронхит; пародонтоз, стоматит, тонзиллит, гингивит, язвенные поражения слизистой оболочки полости рта; гипо- и антацидный гастрит, гепатит.

 Можжевельника плоды – оказывает диуретическое, противовоспалительное, противомикробное, жаропонижающее, отхаркивающее, желчегонное, потогонное и анальгезирующее действие, возбуждает аппетит. 

Показания к применению:

-отечный синдром (при ХСН, ХПН и печеночной недостаточности), цистит; хронический бронхит, бронхоэктатическая болезнь, туберкулез; 

-метеоризм, запоры, холангит, холецистит; отит; заболевания кожи (в т.ч. дерматит, чесотка, лишай, кожная сыпь); 

-ревматизм; 

-снижение аппетита.

Ортосифона тычиночного (Почечного чая) листья – оказывает диуретическое, желчегонное и спазмолитическое действие; повышает секреторную активность слизистой оболочки желудка. 

Диуретический эффект сопровождается выведением с мочой Cl-, мочевины и мочевой кислоты.

Показания к применению: отечный синдром (ХСН, ХПН); нефроуролитиаз; холецистит.

Толокнянки листья – оказывает диуретическое, антисептическое действие, обусловленное сильными бактерицидными свойствами.

Показания к применению:  воспалительные заболевания мочевыводящих путей (в составе комплексной терапии), а также как мочегонное средство.

 Хвоща полевого трава – оказывает диуретическое и противовоспалительное действие. 

Показания к применению: отечный синдром различного генеза, цистит, уретрит.

Эрвы шерстистой трава – оказывает диуретическое и антисептическое действие. 

Показания к применению:  неспецифические воспалительные заболевания почек и мочевыводящих путей с умеренно выраженным отечным синдромом (у взрослых).

Вопросы для закрепления материала:

1. Чем урикозурические средства отличаются от урикодепрессантов?

2. С чем связан механизм действия Аллопуринола?

3. Какое действие оказывает препарат Блемарен?

4. Какие препараты оказывают литолитическое действие?

5. По каким показаниям применяют Роватинекс?
