
 

 

 

 

 

 

 

無症候性高尿酸血症・痛風患者への 

尿酸生成抑制薬の選択 

 

 

 

 

 

 

2020/9/23 

TMG 薬剤部 

フォーミュラリーWG 
 

  



 

2 
本資料はクリエイティブ・コモンズ 表示 - 非営利 - 改変禁止 4.0 国際ライセンスの下に提供されてい

ます。This work is licensed under a Creative Commons Attribution-NonCommercial 4.0 International License 

 

TOPICS 

1．概要 

A) 緒言 

B) 治療の必要性 

C) 治療目標値 

D) 薬物治療

2．フォーミュラリー 

A) 検索式 

B) 検索結果（評価論文） 

C) 評価論文の患者背景 

D) 評価論文の結果 

1) 有効性 

2) 安全性 

3) 不足情報 

E) その他の評価項目 

F) 同等量設定 

G) 優先順位 

 

 

 

 

3．薬物治療管理 

A) フォローアップ・モニタリング項目 

B) 薬物動態情報 

4．その他 

5．まとめ 

6．参考文献 

  

https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/deed.ja


 

3 
本資料はクリエイティブ・コモンズ 表示 - 非営利 - 改変禁止 4.0 国際ライセンスの下に提供されてい

ます。This work is licensed under a Creative Commons Attribution-NonCommercial 4.0 International License 

 

1．概要 

A) 緒言 1) 

高尿酸血症は、男女、年齢を問わず血清尿酸値が 7.0 mg/dL を超える状態と定義される。

高尿酸血症の頻度は全人口の男性で 20%、女性で 5%と報告されている。また、高尿酸血症

は動脈硬化、脳卒中、虚血性心臓病、心不全などの臓器障害とも密接な関連を持っている。 

痛風関節炎は、高尿酸血症が持続することで関節内などに析出した尿酸一ナトリウム

（MSU）結晶によって引き起こされる急性関節炎である。MSU 結晶を体組織から消失させ

るためには尿酸の体液中での溶解限界と考えられる 6.4 mg/dL よりも低い 6.0 mg/dL 未満に

血清尿酸値を維持することが重要であるとされる。高尿酸血症により引き起こされる痛風

の有病率は 1％を超えていると推定され、現在も増加傾向であると考えられている。 
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B) 治療の必要性 1) 

1) 無症候性高尿酸血症 

薬剤を考慮する前に、アルコールの摂取制限も含めた生活習慣の改善を行う必要がある。

生活指導後も血清尿酸値が 9.0 mg/dL 以上の無症候性高尿酸血症患者（尿路結石を含む腎

障害や心血管病のリスクと考えられる高血圧、虚血性心疾患、糖尿病、メタボリックシン

ドロームなどの合併症を有する場合は、血清尿酸値 8.0 mg/dL 以上）では、血清尿酸値を

低下させるために薬物治療開始を考慮するとされている。ただし、薬物治療による臓器障

害の予防効果、痛風関節炎の予防効果は否定的である。 

2) 痛風 

症状発現時は血清尿酸値を低下させることで痛風結節内の MSU 結晶が減少し、結節の

縮小あるいは消失、再発防止が可能であるが、急性期の薬物治療に尿酸生成抑制薬は用い

られない。急性期には非ステロイド系抗炎症薬、コルヒチン、グルココルチコイドを使用

し、症状が消失後に尿酸生成抑制薬を含む尿酸降下薬を使用する。尿酸生成抑制薬開始後

に生じる痛風関節炎の予防のために低用量からはじめ、徐々に増量する。 

 

C) 治療目標値 1) 

無症候性高尿酸血症：血清尿酸値 7 mg/dL 未満 

痛風：血清尿酸値 6 mg/dL 未満 

 

D) 薬物治療 

血清尿酸値を低下させる薬物治療は尿酸排泄促進薬、尿酸生成抑制薬、尿酸分解酵素薬

があり、尿酸生成抑制薬はアロプリノール、フェブキソスタット、トピロキソスタットが

上市されている。  
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2．フォーミュラリー 

 

 

図 1 尿酸生成抑制薬のフォーミュラリー 
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・無症候性高尿酸血症の患者に対する薬物治療の効果は否定的であ

る。 

 

・臓器障害の予防； 

アロプリノール、フェブキソスタットともに腎機能の悪化は認められなか

った。アロプリノールは腎機能に応じて適切な用量を投与することで、

副作用（腎機能低下）はコントロール可能であると思われる。心血管イ

ベント抑制効果は明確に示されていない。トピロキソスタットは該当す

る報告はなかった。 

・痛風関節炎の予防； 

アロプリノールと比較してフェブキソスタット、トピロキソスタットともに有

意な差は認めなかった。 

・尿酸値低下作用； 

痛風患者または尿酸値 8mg/dL以上の高尿酸血症患者を対象とした

試験であり、主要評価項目とされた尿酸値 6mg/dL未満への達成率

はアロプリノールに比べて有意にフェブキソスタットが低下させていた。

アロプリノール 200mg とトピロキソスタット 120mgは血清尿酸値低下

度に関して非劣性が認められており、トピロキソスタット 160㎎でも有

意差は認められなかった。 

・副作用； 

心血管イベントは上昇させる可能性がフェブキソスタットに示された

が、優位な上昇は見られなかった。肝機能検査値異常はトピロキソス

タットと比較しアロプリノールで多く示された。重篤な副作用については

各薬剤で違いは見られなかった。 

・同等量設定（1日量）； 

アロプリノール 300 mg （腎機能正常） 

 ≒ フェブキソスタット 40 mg 

 ≒ トピロキソスタット 120‐160 mg  

CLCr (※腎機能で調整) 
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A) 検索式 

PubMed 

(((hyperuricemia[Title/Abstract]) OR (gout[Title/Abstract])) AND ((allopurinol[Title/Abstract]) OR 

(febuxostat[Title/Abstract]) OR (topiroxostat[Title/Abstract])) AND Clinical Trial[ptyp]) 

 

B) 検索結果（評価論文） 

検索期間：～2020 年 2 月 7 日 

検索結果：215 報 

プロトコール、レビュー、腫瘍崩壊症候群、ピラジナミド誘発高尿酸血症患者、費用対

効果分析等を除いた文献 46 報 2-47)を評価文献とした。評価文献のうち、無作為化比較試

験で心血管イベント、腎機能障害、痛風関節炎、血清尿酸値、血清尿酸値 6.0 mg/dL 未

満達成率の記載があった場合、有効性評価に用いた。 

有効性評価に用いた文献：38 報 

安全性評価に用いた文献：46 報 
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C) 評価論文の患者背景 

表 1 評価論文の患者背景 

 

筆頭著者名, 発表年 デザイン 薬剤 対象者

Becker MA, 2005-1 
2)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡28日

F、P

年齢±SD (歳)：F40 mg (52.2±14.0) 、F80 mg (55.2±13.1) 、F120 mg (56.2±10.8) 、P (52.4±12.6)

M/F (名)：F40 mg (33/4) 、F80 mg (38/2) 、F120 mg (33/5) 、P (32/6)

UA±SD (mg/dL)：F40 mg (9.24±0.94) 、F80 mg (9.92±1.30) 、F120 mg (9.58±1.11) 、P (9.87±1.33)

Becker MA, 2005-2 
3)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡52週

F、A

年齢±SD (歳)：F80 mg (51.8±11.7)、F120 mg (52.0±12.1)、A300 mg (51.6±12.6)

M/F (名)：F80 mg (243/13)、F120 mg (243/8)、A300 mg (243/10)

UA±SD (mg/dL)：F80 mg (9.80±1.24)、F120 mg (9.84 ± 1.26)、A300 mg (9.90 ± 1.23)

Siu YP, 2006 
4)

並行群間
無作為化
追跡12か月

A、P

年齢±SD (歳)：A100－200 mg (47.7±12.9) 、P (48.8±16.8)

M/F (名)：A (8/17) 、P (14/12)

UA±SD (mg/dL)：A100－200 mg (9.75±1.18) 、P (9.92±1.68)

Schumacher HR Jr, 2008-1 
5)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡28週

F、A、P

年齢±SD (歳)：F80 mg (51±12) 、F120 mg (51±12) 、F240 mg (54±13) 、A300/100 mg (52±12) 、P (52±12)

M/F (名)：F80 mg (251/16) 、F120 mg (256/13) 、F240 mg (126/8) 、A300/100 mg (249/19) 、P (123/11)

UA±SD (mg/dL)：9.85±1.263

投与量 (腎機能、名)：A300 mg (Cr ＜ 1.5 mg/dL, 258) 、A100 mg (Cr1.5－2.0 mg/dL, 10)

Schumacher HR Jr, 2008-2 *
 6)

単群
非盲検
追跡5年

F

年齢±SD (歳)：F40－120 mg (53.3±12.7)

M/F (名)：F40－120 mg (105/11)

UA±SD (mg/dL)：F40－120 mg (9.7±1.30)

Becker MA, 2010 
7)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡6か月

F、A

年齢±SD (歳)：F40 mg (52.5±11.68) 、F80 mg (53.0±11.79) 、A300/200 mg (52.9±11.73)

M/F (名)：F40 mg (722/35) 、F80 mg (710/46) 、A300/200 mg (709/47)

UA±SD (mg/dL)：F40 mg (9.6±1.15) 、F80 mg (9.6±1.20) 、A300/200 mg (9.5±1.19)

投与量 (腎機能, 名)：A300 mg (CLCr ≧ 60 ml/min, 610) 、A200 mg (CLCr 30－59 ml/min, 145)

Goicoechea M, 2010 
8)

並行群間
無作為化
二重盲検
平均追跡期間23.4か月

A、P

年齢±SD (歳)：A100 mg (72.1±7.9) 、P (71.4±9.5)

M/F (名)：not reported (A100mg；57、P；56)

UA±SD (mg/dL)：A100 mg (7.9±2.1) 、P (7.3±1.6)

（介入基準）eGFR ＜ 60 ml/min

Kamatani N, 2011-1 
9)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡8週

F、A

年齢±SD (歳)：F40 mg (51.6±13.1) 、A200 mg (52.6±14.0)

M/F (名)：F40 mg (119/3)、A200 mg (118/2)

UA±SD (mg/dL)：F40 mg (8.94±1.06)、A200 mg (8.92±0.87)

Kamatani N, 2011-2 
10)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡8週

F、P

年齢±SD (歳)：F20 mg (50.9±14.0) 、F40 mg (43.4±13.6) 、P (48.2±13.4)

M/F (名)：F20 mg (35/0) 、F40 mg (34/0) 、P (33/0)

UA±SD (mg/dL)：F20 mg (8.83±0.63) 、F40 mg (8.84±0.82) 、P (8.95±0.99)

Kamatani N, 2011-3 
11)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡16週

F、P

年齢±SD (歳)：F20 mg (52.1±14.0) 、F40 mg (54.0±11.8) 、F60 mg (51.2±11.9) 、F80 mg (49.9±12.8) 、P (56.1±13.3)

M/F (名)：F20 mg (41/2) 、F40 mg (41/0) 、F60 mg (35/1) 、F80 mg (40/1) 、P (37/1)

UA±SD (mg/dL)：F20 mg (8.80±1.01) 、F40 mg (8.85±0.89) 、F60 mg (8.76±0.98) 、F80 mg (8.76±1.05) 、P (8.84±

1.02)

Kamatani N, 2011-4 
12)

並行群間
無作為化
非盲検
追跡16週

F、A

年齢±SD (歳)：F40 mg (53.3±11.0) 、F60 mg (51.3±12.0) 、A300 mg (56.0±8.2)

M/F (名)：F40 mg (10/0)、F60 mg (9/0) 、A 300 mg (19/0)

UA±SD (mg/dL)：F40 mg (8.48±1.15) 、F60 mg (8.34±1.16) 、A300 mg (8.64±0.77)

Kamatani N, 2011-5 *
 13)

単群
非盲検
追跡52週

F

年齢±SD (歳)：F40－60 mg (49.5±11.8)

M/F (名)：F40－60 mg (163/6、2名不明)

UA±SD (mg/dL)：F40－60 mg (9.83±1.22)

Becker MA, 2011 
14)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡6か月

F、A

65歳未満：F40 mg (642) 、F80 mg (628) 、A300/200 mg (624)

65歳以上：F40 mg (115) 、F80 mg (128) 、A300/200 mg (131)

M/F (名) 
‡：65歳未満 (1819/76) 、65歳以上 (322/52)

UA±SD (mg/dL) 
‡：65歳未満 (9.6) 、65歳以上 (9.4)

投与量 (腎機能, 名) 、65歳未満：A300 mg (CLCr ≧ 60 ml/min, 561) 、A200 mg (CLCr 30－59 ml/min, 63)

投与量 (腎機能, 名) 、65歳以上：A300 mg (CLCr ≧ 60 ml/min, 49) 、A100 mg (CLCr 30－59 ml/min, 82)

Jackson RL, 2012 
15)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡6か月

F、A

年齢±SD (歳)：F40 mg (70.8±5.19) 、F80 mg (71.2±5.22) 、A200/300 mg (70.1±4.59)

M/F (名)：F40 mg (104/11) 、F80 mg (109/19) 、A200/300 mg (108/23)

UA±SD (mg/dL)：F40 mg (9.4±1.14) 、F80 mg (9.5±1.17) 、A200/300 mg (9.3±1.04)

投与量 (腎機能, 名) ：A300 mg (CLCr ≧ 60 ml/min, 51) 、A200 mg (CLCr 30－59 ml/min, 80)

Shi Y, 2012 
16)

並行群間
無作為化
非盲検
追跡6か月

A、P

年齢±SD (歳)：A100－300 mg (39.7±10.0)、P (40.1±10.8)

M/F (名)：A100－300 mg (13/8)、P (9/10)

UA±SD (mg/dL)：A100－300 mg (7.9±1.1)、P (7.8±1.1)

Sezai A, 2013 
17)

並行群間
無作為化
単盲検
追跡6か月

F、A

年齢±SD (歳)：F10－60 mg (67.4±9.7) 、A100－300 mg (66.4±10.8)

M/F (名)：F10－60 mg (58/13) 、A100－300 mg (57/12)

UA±SD (mg/dL)：F10－60 mg (8.61±0.96) 、A100－300 mg (8.56±0.98)

eGFR ≦ 30 ml/minの最大投与量：F40 mg、A200 mg
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表 1 評価論文の患者背景（続き） 

 

筆頭著者名, 発表年 デザイン 薬剤 対象者

Becker MA, 2013 
18)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡6か月

F、A

糖尿病合併：F40 mg (89) 、F80 mg (113) 、A300/200 mg (110)

年齢±SD (歳)：糖尿病合併 (58.2±11.3)

M/F (名)：糖尿病合併 (273/39)

UA±SD (mg/dL)：糖尿病合併 (9.6±1.23)

投与量 (腎機能, 名)：A300 mg (CLCr 60－89 ml/min, 69) 、A200 mg (CLCr 30－59 ml/min, 41)

Hiramitsu S, 2014 *
 19)

単群
非盲検
追跡12-16週

F

年齢±SD (歳)：F (68.8±12.4)

M/F (名)：F (71/29)

UA±SD (mg/dL)：F (8.1±0.9)

Hosoya T, 2014 
20)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡22週

T、P

年齢±SD (歳)：T160 mg (62.5±8.8) 、P (64.6±8.1)

M/F (名)：T160 mg (53/9) 、P (56/4)

UA±SD (mg/dL) 
†：T160 mg (8.47±1.24)、P (8.47±1.28)

（介入基準）30 ≦ eGFR ＜ 60 mL/min/1.73m
2

Huang X, 2014 
21)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡28週

F、A

年齢±SD (歳)：F40 mg (46.42±10.90) 、F80 mg (47.40±11.18) 、A300 mg (46.17±11.56)

M/F (名)：F40 mg (167/5) 、F80 mg (169/3) 、A300 mg (168/4)

UA±SD (mg/dL)：F40 mg (9.89±1.36) 、F80 mg (9.98±1.39) 、A300 mg (9.95±1.35)

Kim HA, 2014 
22)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡4週

F、A、P

年齢±SD (歳)：F40 mg (49.6±11.9) 、F80 mg (49.1±12.4) 、F120 mg (51.2±9.9) 、A300 mg (48.3±11.8) 、P (51.8±

12.4)

M/F (名)：F40 mg (35/0) 、F80 mg (35/0) 、F120 mg (36/0) 、A300 mg (36/0) 、P (37/37)

UA±SD (mg/dL)：F40 mg (9.7±1.1) 、F80 mg (9.5±1.3) 、F120 mg (9.5±1.0) 、A300 mg (9.5±1.0) 、P (9.7±1.3)

Becker MA, 2015 *
 23)

単群
非盲検
追跡6か月

A

年齢±SD (歳)：A (51.4±11.9)

M/F (名)：A (1614/118)

UA±SD (mg/dL)：A (8.8±1.7)

投与量：A 269.5±111.7 mg/day

Goicoechea M, 2015 
24)

並行群間
無作為化
単盲検
追跡7年

A、P

年齢±SD (歳)：A100 mg (72.1±7.9) 、P (71.4±9.5)

M/F (名)：not reported (A100 mg：57、P：56）

UA±SD (mg/dL)：A100 mg (7.9±2.1) 、P (7.3±1.6)

（介入基準）eGFR ＜ 60 ml/min

Liu P, 2015 
25)

並行群間
無作為化
非盲検
追跡3年

A、P

糖尿病合併
年齢±SD (歳)：A (50±10)、P (51±11)

M/F (名)：A (38/44)、P (32/38)

UA±SD (mg/dL) 
†：A (7.28±0.18)、P (7.26±0.15)

Sezai A, 2015 
26)

並行群間
無作為化
単盲検
追跡6か月

F、A

年齢±SD (歳)：F10－60 mg (69.4±10.0) 、A100－300 mg (69.1±9.2)

M/F (名)：F10－60mg (43/13) 、A100－300mg (42/11)

UA±SD (mg/dL)：F10－60 mg (8.73±0.90) 、A100－300 mg (8.63±1.00)

（介入基準）20 ≦ eGFR ＜ 60 ml/min

Yamamoto T, 2015 *
 27)

単群
非盲検
追跡12週

F

年齢±SD (歳)：過剰尿酸排泄 (42.1±9.2) 、通常尿酸排泄 (46.4±12.1) 、尿酸排泄不足 (55.3±14.7)

M/F (名)：F10-40 mg (89/0) {過剰尿酸排泄 (12) 、通常尿酸排泄 (56) 、尿酸排泄不足 (21)}

UA±SD (mg/dL)：過剰尿酸排泄 (9.3±1.5) 、通常尿酸排泄 (8.6±1.2) 、尿酸排泄不足 (8.4±1.0)

Xu S, 2015 
28)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡24週

F、A

年齢±SD (歳)：F40 mg (45.4±11.9) 、F80 mg (48.2±12.0) 、A300 mg (46.6±10.7)

M/F (名) 
‡：F40 mg (158/2)、F80 mg (146/12) 、A300 mg (149/10)

UA±SD (mg/dL) 
†：F40 mg (9.43±1.23) 、F80 mg (9.50±1.27) 、A300mg (9.65±1.31)

Tanaka K, 2015 
29)

並行群間
無作為化
非盲検
追跡12週

F、C

年齢±SD (歳)：F10－40 mg (70.1±9.5) 、C (66.1±7.0)

M/F (名)：F10－40mg (19/2) 、C (16/3)

UA±SD (mg/dL)：F10－40mg (7.75±0.84) 、C (8.18±1.11)

C：A100 mg (10) 、A50 mg (2) 、Aなし (7)

（介入基準）30 ≦ eGFR ＜ 60 mL/min/1.73m
2

Sircar D, 2015 
30)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡18か月

F、P

年齢±SD (歳)：F40 mg (56.22±10.87) 、P (58.42±14.52)

M/F(名)：F40 mg (29/16) 、P (37/11)

UA 
‡
±SD (mg/dL)：F40 mg (9.0±2.0) 、P (8.2±1.1)

（介入基準）15 ≦ eGFR ＜ 60 mL/min/1.73m
2

Satirapoj B, 2015 *
 31)

単群
非盲検
追跡12週

A

年齢±SD (歳)：A50 mg (70.14±8.50)

M/F (名)：A50 mg (25/19)

UA±SD (mg/dL)：A50 mg (8.11±2.68)

Yu KH, 2016 
32)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡12週

F、A

年齢±SD (歳)：F80 mg (46.0±11.0) 、A300 mg (45.2±12.0)

M/F (名)：F80 mg (53/1)、A300 mg (53/2)

UA ≧ 9  mg/dL (%)：F80 mg (83.3%) 、A300 mg (80.0%)

Saag KG, 2016 
33)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡12か月

F、P

年齢±SD (歳)：F30 mg BID (67.3±11.11) 、F40/80 mg QD (63.6±8.15) 、P (66.3±12.05)

M/F (名)：F30 mg BID (25/7)、F40/80 mg QD (26/6) 、P (26/6)

UA±SD (mg/dL)：F30 mg BID (10.4±1.43) 、Febuxostat 40/80 mg QD (10.4±1.70) 、P (10.8±1.96)

（介入基準）15 ≦ eGFR ＜ 50 mL/min/1.73m
2

Hosoya T, 2016-1 
34)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡8週

T、P

年齢±SD (歳)：T40 mg (45.8±10.9) 、T60 mg (45.2±7.9) 、T80 mg (44.7±9.7) 、 T120 mg (46.3±9.0) 、P (45.7±9.8)

M/F (名)：T40 mg (38/0) 、T60 mg (37/0) 、T80 mg (38/0) 、T120 mg (37/0) 、P (36/0)

UA±SD (mg/dL) 
†：T40 mg (9.27±1.12) 、T60 mg (9.23±1.04) 、T80 mg (9.25±1.12) 、 T120 mg (9.15±0.98) 、P (9.13±

0.94)
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表 1 評価論文の患者背景（続き） 

 

*安全性評価のみで使用、†umol/L から mg/dL に変換、‡基準値に有意差あり 

A：アロプリノール、F：フェブキソスタット、T：トピロキソスタット、P：プラセボ、C：対照群、M/F：男性/女性、UA：血清尿酸

値、SD：標準偏差、Cr：血清クレアチニン、CLCr：クレアチニンクリアランス、eGFR：推定糸球体濾過量、QD：1 日 1 回、BID：1 日

2 回 

  

筆頭著者名, 発表年 デザイン 薬剤 対象者

Hosoya T, 2016-2 
35)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡16週

T、A

年齢±SD (歳)：T120 mg (52.3±10.9) 、A200 mg (53.7±11.9)

M/F (名)：T120 mg (97/1) 、A200 mg (104/1)

UA±SD (mg/dL)
 †：T120 mg (8.62±1.08) 、A200 mg (8.50±0.96)

Jalal DI, 2017 
36)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡12週

A、P

年齢±SD(年)：A (55.9±13.7)、P (58.9±9.3)

M/F(名)：A (32/7)、P (32/9)

UA±SD(mg/dL)：A (8.3±1.4)、P (8.7±1.6)

A (39)：100 mg (2) 、200 mg (2) 、300 mg (35)

（介入基準）30 ≦ eGFR ＜ 60 mL/min/1.73m
2

Hosoya T, 2017 
37)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡16週

T、A、P

年齢±SD (歳)：T120 mg (50.7±8.4) 、T160 mg (53.2±7.9) 、A (52.3±8.4) 、P (49.6±8.1)

M/F (名)：T120 mg (38/1) 、T160 mg (38/2) 、A200 mg (38/0) 、P (39/0)

UA±SD (mg/dL) 
†：T120 mg (9.07±1.38) 、T160 mg (9.00±1.19) 、A (9.24±1.60) 、P (9.01±1.17)

Stamp LK, 2017 *
 38)

単群
非盲検
追跡12か月

A

年齢±SD (歳)：A (60.2±12.5)

M/F (名)：A (160/23)

UA±SD (mg/dL)：A (7.15±1.6)

Sezai A, 2017 
39)

クロスオーバー
無作為化
非盲検
追跡各群6か月

F、T

年齢±SD (歳)：67.9±9.0

M/F (名)：43/12

UA±SD (mg/dL)：not reported

Golmohammadi S, 2017 
40)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡12か月

A、P

年齢±SD (歳)：not reported

M/F (名)：A100 mg (53/43)、P (54/46)

UA±SD (mg/dL)：

中等度腎機能障害；A100 mg (7.86±1.36) 、P (7.77±1.26)

高度腎機能障害；A100 mg (7.85±1.41) 、P (7.70±0.95)

中等度腎機能障害：30 ≦ eGFR ＜ 60 mL/min/1.73 m
2

高度腎機能障害：15 ≦ eGFR ＜ 30 mL/min/1.73 m
2

Aによる有害事象発生は試験より除外

Dalbeth N, 2017 
41)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡24か月

F、P

年齢±SD (歳)：F40－80 mg (51.4±12.4) 、P (50.1±11.7)

M/F (名)：F40－80 mg (143/14) 、P (145/12)

UA±SD (mg/dL)：F40-80 mg (8.7±1.40) 、P (8.8±1.33)

Wada T, 2018 
42)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡28週

T、P

年齢±SD (歳)：T160 mg (60.5±10.1) 、P (63.0±8.7)

M/F (名)：T160 mg (37/6) 、P (20/2)

UA±SD (mg/dL)：T160 mg (7.25±1.19) 、P (7.03±1.13)

White WB, 2018 
43)

並行群間
無作為化
二重盲検
平均追跡期間32か月

F、A

年齢 (範囲) (歳)：F40－80 mg：64.0 (58－71) 、A200－600mg：65.0 (58－71)

M/F (名)：F40－80 mg (2604/494) 、A200－600 mg (2592/500)

UA±SD (mg/dL)：F40－80 mg (8.7±1.7) 、A200－600 mg (8.7±1.7)

F：40 mg (61.0%)、80 mg (39.0%)

A：200 mg (21.8%)、300 mg (44.6%)、400 mg (25.2%)、500 mg (4.3%)、600 mg (4.1%)

Gunawardhana L, 2018 
44)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡3か月

F、P

年齢±SD (歳)：F40 mg (61.3±10.1) 、F80 mg (63.5±10.3) 、P (64.6±12.8)

M/F (名)：F40 mg (25/12) 、F80 mg (28/9) 、P (26/12)

UA±SD (mg/dL)：F40 mg (9.8±1.4) 、F80 mg (9.6±1.1) 、P (9.7±1.2)

（介入基準）30 ≦ eGFR ＜ 60 ml/min

Hosoya T, 2018 *
 45)

単群
非盲検
追跡58週

T

年齢±SD (歳)：T120 (－240) mg (53.3±12.2)

M/F (名)：T120 (－240) mg (117/4)

UA±SD (mg/dL)：T120 (－240) mg (8.71±1.18)

Kimura K, 2018 
46)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡108週

F、P

年齢±SD (歳)：F40 mg (65.3±11.8) 、P (65.4±12.3)

M/F (名)：F40 mg (170/49) 、P (171/51)

UA±SD (mg/dL)：F40 mg (7.8±0.9) 、P (7.8±0.9)

（介入基準）30 ≦ eGFR ＜ 60 mL/min/1.73m
2

Saag KG, 2019 
47)

並行群間
無作為化
二重盲検
追跡3か月

F、P

年齢±SD (歳)：F40 mg (55.5±11.1) 、F80 mg (54.9±11.3) 、P (54.4±11.6)

M/F (名)：F40 mg (311/46) 、F80 mg (314/43) 、P (316/41)

UA±SD (mg/dL)：F40 mg (9.6±1.2) 、F80 mg (9.6±1.3) 、P (9.7±1.4)

（介入基準）eGFR ≧ 15 ml/min
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D) 評価論文の結果 

・表の略語 

評価論文：筆頭著者名, 発表年、A：アロプリノール、F：フェブキソスタット、 

T：トピロキソスタット、P：プラセボ、C：対照群、SD：標準偏差、CI：信頼区間、 

BID：1 日 2 回、QD：1 日 1 回 

 

1) 有効性 

a) 心血管イベント 

表 2 心血管イベント 

 

a) 血清尿酸値の基準値に有意差あり b) 著者計算値のため参考値（P 値はピアソンのカイ二乗検定を使用） c) 97%CI 

  

筆頭著者名, 発表年 リスク比 [95％CI], P値

Goicoechea M, 2010 
8) A100 mg : P 7/57 : 15/56 0.29 [0.09, 0.86], 0.026

Goicoechea M, 2015 
24) A100 mg : P 16/57 : 23/56 0.43 [0.21, 0.88], 0.02

Sircar D, 2015 
30) F40 mg : P 0/54 : 0/54  －a)

Dalbeth N, 2017 
41) F40－80 mg : P 3/157 : 2/157 1.51 [0.30, 7.66], 0.65 

b)

White WB, 2018 
43) F40－80 mg : A200－600 mg 335/3098 : 321/3092 1.03 [0.87, 1.23] 

c)
, 0.66

筆頭著者名, 発表年 リスク比 [95％CI], P値

Becker MA, 2010 
7) F40 mg : F80 mg : A300/200 mg 0/757 : 0/756 : 2/756 －

White WB, 2018 
43) F40－80 mg : A200－600 mg 134/3098 : 100/3092 1.34 [1.03, 1.73], 0.03

筆頭著者名, 発表年 リスク比 [95％CI], P値

Becker MA, 2010 
7) F40 mg : F80 mg : A300/200 mg 0/757 : 1/756 : 1/756 －

White WB, 2018 
43) F40－80 mg : A200－600 mg 111/3098 : 118/3092 0.93 [0.72, 1.21], 0.61

筆頭著者名, 発表年 リスク比 [95％CI], P値

Becker MA, 2010 
7) F40 mg : F80 mg : A300/200 mg 0/757 : 2/756 : 0/756 －

White WB, 2018 
43) F40－80 mg : A200－600 mg 71/3098 : 70/3092 1.01 [0.73, 1.41], 0.94

非致死性脳梗塞
結果,事象発生者数/総数

結果,事象発生者数/総数

心血管イベント
結果,事象発生者数/総数

心血管死
結果,事象発生者数/総数

非致死性心筋梗塞
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b) 腎機能障害 

表 3 腎機能障害 

 

a) 血清尿酸値の基準値に有意差あり b) 著者計算値のため参考値（P 値はピアソンのカイ二乗検定を使用） 

 

c) 痛風関節炎 

表 4 痛風関節炎 

 

b) 著者計算値のため参考値（P 値はピアソンのカイ二乗検定を使用） 

 

  

筆頭著者名, 発表年 リスク比 [95％CI], P値

Goicoechea M, 2015 
24) A100 mg : P － 0.32 [0.15, 0.69], 0.004

筆頭著者名, 発表年 リスク比 [95％CI], P値

Siu YP, 2006 
4) A300/100 mg : P 1/25 : 1/26 1.04 [0.10, 10.54], 0.98 

b)

Goicoechea M, 2010 
8) A100 mg : P 1/57 : 1/56 0.98 [0.10, 9.64], 0.99 

b)

Goicoechea M, 2015 
24) A100 mg : P 7/57 : 13/56 0.46 [0.17, 1.24], 0.13 

b)

Sircar D, 2015 
30) F40 mg : P 0/54 : 0/54 1.00 [0.06, 17.56], 1.00 

a, b)

腎疾患イベント

結果,事象発生者数/総数

透析導入

結果,事象発生者数/総数

筆頭著者名, 発表年 リスク比 [95％CI], P値

Becker MA, 2005-2 
3) F80 mg : F120 mg : A300/200 mg 147/228 : 150/215 : 150/234 －

Kamatani N, 2011-1 
9) F40 mg : A200 mg 11/122 : 7/121 1.61 [0.62, 4.18], 0.34 

b)

Kamatani N, 2011-2 
10) F20 mg : F40 mg : P 2/35 : 6/34 : 4/33 －

Kamatani N, 2011-3 
11) F20 mg : F40 mg : F60 mg : F80 mg : P 4/43 : 3/41 : 3/38 : 2/42 : 2/38 －

Kamatani N, 2011-4 
12) F40 mg : F60 mg : A300 mg 1/10 : 1/10 : 4/20 －

Jackson RL, 2012 
15) F40 mg : F80 mg : A300/200 mg 9/95 : 7/106 : 1/106 －

Hosoya T, 2014 
20) T160 mg : P 9/62 : 5/61 1.90 [0.62, 5.77], 0.27 

b)

Yu KH, 2016 
32) F80 mg : A300 mg 22/54 : 19/55 1.30 [0.60, 2.82], 0.50 

b)

Hosoya T, 2016-1 
34) T40 mg : T60 mg : T80 mg : T120 mg : P 1/38 : 1/37 : 5/38 : 6/38 : 2/36 －

Hosoya T, 2016-2 
35) T120 mg : A200 mg 12/100 : 8/105 1.67 [0.67, 4.17], 0.28 

b)

Jalal DI, 2017 
36) A100－300mg : P 1/39 : 1/41 1.05 [0.11, 10.44], 0.97 

b)

Hosoya T, 2017 
37) T120 mg : T160 mg : A200 mg : P 2/39 : 2/40 : 4/39 : 3/39 －

Wada T, 2018 
42) T160 mg : P 0/43 : 1/22 0.00 [0.00, 1.96], 0.16 

b)

Kimura K, 2018 
46) F40 mg : P 2/219 : 13/222 0.15 [0.04, 0.60], 0.004 

b)

痛風関節炎

結果,事象発生者数/総数
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d) 到達血清尿酸値 

表 5 到達血清尿酸値 

 

筆頭著者名, 発表年 基準値(SD) 結果 P値
F 80 mg 256 9.80 (1.24) 5.42 (1.87) 

f) ＜0.001 
i)

F 120 mg 251 9.84 (1.26) 4.77 (1.96) 
f) ＜0.001 

i, k)

A 300/200 mg 253 9.90 (1.23) 6.63 (1.52) 
f) －

A 100－200 mg 25 9.75 (1.18) 5.88 (1.01) －
P 26 9.92 (1.68) 10.08 (1.68) －
F 80 mg 267 5.42 

f) －
F 120 mg 269 4.73 

f) －
F 240 mg 134 3.35 

f) －
A 300/100 mg 268 6.5 

f) －
P 134 9.55 

f) －
A 100 mg 57 7.9 (2.1) 6.0 (1.2) 0.016 

j)

P 56 7.3 (1.6) 7.5 (1.7) －
F 40 mg 122 8.94 (1.06) 5.30 

f) ＜0.001 
i)

A 200 mg 120 8.92 (0.87) 5.85 
f) －

F 40 mg 10 8.48 (1.15) 4.84 
f) －

F 60 mg 10 8.34 (1.16) 3.96 
f)

0.0239 
i)

A 300 mg 20 8.64 (0.77) 5.48 
f) －

A 100－300 mg 21 7.9 (1.1) 5.7 (0.7) ＜0.001 
j)

P 29 7.8 (1.1) 7.4 (1.5) －
T 160 mg 62 8.47 (1.24) 

d)
4.63 

f) －
P 61 8.47 (1.28) 

d)
9.15 

f) －
F 40 mg 35 9.7 (1.1) 6.52 

g) －
F 80 mg 35 9.5 (1.3) 4.89 

g) －
F 120 mg 36 9.5 (1.0) 4.26 

g) －
A 300 mg 36 9.5 (1.0) 5.74 

g) －
P 37 9.7 (1.3) 9.77 

g) －
A 100 mg 57 7.9 (2.1) 6.6 (1.5) －
P 56 7.3 (1.6) 7.1 (1.35) －
A 82 7.28 (0.18) 

d) 5.53 (0.30) －
P 70 7.26 (0.15) 

d) 7.65 (0.20) －

F 10－60 mg 56 8.73 (0.90) 5 
h) －

A 100－300 mg 53 8.63 (1.00) 6 
h) －

F 21 7.75 (0.84) 5.55 －
C 19 8.18 (1.11) 7.88 －
F 40 mg 54 9.0 (2.0) 5.2 (1.5) ＜0.001 

a, j)

P 54 8.2 (1.1) 7.8 (1.0) －
F 30 mg BID 32 10.4 (1.43) 

e)
5.39 

e, g) ＜0.001 
j)

F 40/80 mg QD 32 10.4 (1.70) 
e)

6.18 
e, g) ＜0.001 

j)

P 32 10.8 (1.96) 
e)

10.57 
e, g) －

T 40 mg 38 9.27 (1.12) 
d)

7.09 
f) －

T 60 mg 37 9.23 (1.04) 
d)

7.16 
f) －

T 80 mg 38 9.25 (1.12) 
d)

6.48 
f) －

T 120 mg 38 9.15 (0.98) 
d)

6.33 
f) －

P 36 9.13 (0.94) 
d)

9.28 
f) －

T 120 mg 98 8.62 (1.08) 
d)

5.49 
f)

0.2264 
i)

A 200 mg 105 8.50 (0.96) 
d)

5.58 
f) －

A 100－300 mg 39 8.3 (1.4) 5.06 
g) －

P 41 8.7 (1.6) 8.75 
g) －

T 120 mg 39 9.07 (1.38) 
d)

5.36 
f) ＜0.001 

j)

T 160 mg 40 9.00 (1.19) 
d)

4.97 
f) ＜0.001 

j)

A 200 mg 39 9.24 (1.60) 
d)

5.53 
f) ＜0.001 

j)

P 39 9.01 (1.17) 
d)

8.66 
f) －

Liu P, 2015 
25)

Goicoechea M, 2015 
24)

Sezai A, 2015 
26)

Tanaka K, 2015 
29)

Sircar D, 2015 
30)

Saag KG, 2016 
33)

Hosoya T, 2016-1 
34)

Hosoya T, 2016-2 
35)

Jalal DI, 2017 
36)

Hosoya T, 2017 
37)

Kim HA, 2014 
22)

到達血清尿酸値 (mg/dL)

患者数(人)

Becker MA, 2005-2 
3)

Siu YP, 2006 
4)

Schumacher HR Jr, 2008-1 
5)

9.85 (1.263)

Goicoechea M, 2010 
8)

Kamatani N, 2011-1 
9)

Kamatani N, 2011-4 
12)

Shi Y, 2012 
16)

Hosoya T, 2014 
20)
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表 5 到達血清尿酸値（続き） 

 

a) 血清尿酸値の基準値に有意差あり d) umol/L から mg/dL に変換 e) 最小二乗平均法 f) 基準値×（１－尿酸低下率）により算出 g) 

基準値－尿酸低下値により算出 h) 著者グラフ読み取りのため参考値 i) アロプリノールとの統計学的検定 j) プラセボとの統計学的

検定 k) フェブキソスタット 80 mg との統計学的検定 

 

e) 血清尿酸値 6mg/dL 未満達成率 

表 6 血清尿酸値 6mg/dL 未満達成率 

 

 

 

筆頭著者名, 発表年 基準値(SD) 結果 P値

A 100 mg 77 7.86 (1.36) 6.16 (1.44) ＜0.001 
j)

P 77 7.77 (1.26) 7.03 (1.28) －

A 100 mg 19 7.85 (1.41) 6.36 (1.34) 0.02 
j)

P 23 7.70 (0.95) 7.47 (1.45) －
F 40－80 mg 157 8.7 (1.40) 5.7 －
P 157 8.8 (1.33) 8.2 －
T 160 mg 43 7.25 (1.19) 4.31 

g) －
P 22 7.03 (1.13) 6.83 

g) －

Golmohammadi S, 2017 
40)

Dalbeth N, 2017 
41)

Wada T, 2018 
42)

中等度腎機能障害：30 ≦ eGFR ＜ 60 mL/min/1.73 m
2

高度腎機能障害：15 ≦ eGFR ＜ 30 mL/min/1.73 m
2

到達血清尿酸値 (mg/dL)

患者数(人)

筆頭著者名, 発表年 基準値(SD) 結果 P値
F 40 mg 34 9.24 (0.94) 56% ＜0.001 

j)

F 80 mg 37 9.92 (1.30) 76% ＜0.001 
j)

F 120 mg 34 9.58 (1.11) 94% ＜0.001 
j)

P 35 9.87 (1.33) 0% －
F 80 mg 256 9.80 (1.24) 53% (136/255) ＜0.001 

i)

F 120 mg 251 9.84 (1.26) 62% (154/250) ＜0.001 
i)

A 300/200 mg 253 9.90 (1.23) 21% (53/251) －
F 80 mg 267 76% (122/161) －
F 120 mg 269 87% (163/188) －
F 240 mg 134 94% (78/83) －
A 300/100 mg 268 41% (85/208) －
P 134 1% (1/99) －
F 40 mg 757 9.6 (1.15) 45.20% 本文よりAと非劣性
F 80 mg 756 9.6 (1.20) 61.70% ＜0.001 

i, l)

A 300/200 mg 756 9.5 (1.19) 42.1% －
F 20 mg 35 8.83 (0.63) 45.7% (16/35) 0.007 

j)

F 40 mg 34 8.84 (0.82) 91.2% (31/34) ＜0.001 
j)

P 33 8.95 (0.99) 0% (0/33) －
F 20 mg 43 8.80 (1.01) 46.5% (20/43) ＜0.001 

j)

F 40 mg 41 8.85 (0.89) 82.9% (34/41) ＜0.001 
j)

F 60 mg 38 8.76 (0.98) 83.3% (30/36) ＜0.001 
j)

F 80 mg 42 8.76 (1.05) 87.8% (36/41) ＜0.001 
j)

P 38 8.84 (1.02) 2.6% (1/38) －
F 40 mg 10 8.48 (1.15) 88.9% (8/9) －
F 60 mg 10 8.34 (1.16) 100% (8/8) －
A 300 mg 20 8.64 (0.77) 68.8% (11/16) －

Kamatani N, 2011-4 
12)

血清尿酸値6 mg/dL未満達成率 (%)

患者数(人)

Becker MA, 2005-1 
2)

Becker MA, 2005-2 
3)

Schumacher HR Jr, 2008-1 
5)

9.85 (1.263)

Becker MA, 2010 
7)

Kamatani N, 2011-2 
10)

Kamatani N, 2011-3 
11)
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表 6 血清尿酸値 6mg/dL 未満達成率（続き） 

 
d) umol/L から mg/dL に変換 i) アロプリノールとの統計学的検定 j) プラセボとの統計学的検定 l) フェブキソスタット 40 mg との統

計学的検定 

  

筆頭著者名, 発表年 基準値(SD) 結果 P値

F 40 mg 42.2% (271/642) 0.69 
i)

F 80 mg 64.0% (402/628) ＜0.001 
i, l)

A 300/200 mg 41.0% (256/624) －

F 40 mg 61.7% (71/115) ＜0.029 
i)

F 80 mg 82.0% (105/128) ＜0.001 
i, l)

A 300/200 mg 47.3% (62/131) －
F 40 mg 115 9.4 (1.14) 61.70% 0.029 

i)

F 80 mg 128 9.5 (1.17) 82.00% ＜0.0001 
i)
, ≦0.0001 

l)

A 300/200 mg 131 9.3 (1.04) 47.3% －
F 71 8.61 (0.96) 95.80% 0.0009 

i)

A 69 8.56 (0.98) 69.6% －
F 40 mg 38.20% －
F 80 mg 75.20% ＜0.001 

i, l)

A 300/200 mg 31.8% －
F 40 mg 172 9.89 (1.36) 27.33% 0.4584 

i)

F 80 mg 172 9.98 (1.39) 44.77% ＜0.0001 
i)
, 0.0008 

l)

A 300 mg 172 9.95 (1.35) 23.84% －
F 40 mg 168 9.43 (1.23) 

d) 22.5% (36/160) 0.216 
i)

F 80 mg 168 9.50 (1.27) 
d) 33.5% (53/158) ＜0.001 

i)

A 300 mg 168 9.65 (1.31) 
d) 17.0% (27/159) －

F 21 7.75 (0.84) 86% －
C 19 8.18 (1.11) 0% －
F 80 mg 54 UA ≧ 9 mg/dL 83.3% 59.3% (32/54) ＜0.001 

i)

A 300 mg 55 UA ≧ 9 mg/dL 80.0% 11.1% (6/54) －
F 10－60 mg 55 100％ (55/55) －
T 40－160 mg 55 83.6% (46/55) －
F 40－80 mg 157 8.7 (1.40) 62.8% －
P 157 8.8 (1.33) 5.7% －
F 40 mg 37 9.8 (1.4) 32.4% －
P 38 9.7 (1.2) 0% －
F 40 mg 357 9.6 (1.2) 40.3% －
F 80 mg 357 9.6 (1.3) 57.7% －
P 357 9.7 (1.4) 0.6% －

血清尿酸値6 mg/dL未満達成率 (%)

患者数(人)

Gunawardhana L, 2018 
44)

not reported

Jackson RL, 2012 
15)

Sezai A, 2013 
17)

Becker MA, 2013 
18)

312 9.6 (1.23)

Huang X, 2014 
21)

Becker MA, 2011 
14) ＜65 years

1895 9.6

≧65 years

374

Saag KG, 2019 
47)

Tanaka K, 2015 
29)

Xu S, 2015 
28)

Yu KH, 2016 
32)

Sezai A, 2017 
39)

Dalbeth N, 2017 
41)

9.4
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2) 安全性 

a) 肝機能障害 

表 7 肝機能障害 

 

b) 著者計算値のため参考値（P 値はピアソンのカイ二乗検定を使用） 

 

  

筆頭著者名, 発表年 リスク比 [95％CI], P値

Becker MA, 2005-1 
2) F40 mg : F80 mg : F120 mg : P 5/37 : 3/40 : 3/38 : 0/38 －

Becker MA, 2005-2 
3) F80 mg : F120 mg : A300/200 mg 9/256 : 13/251 : 11/253 －

Schumacher HR Jr, 2008-1 
5) F80 mg : F120 mg : F240 mg : A300/100 mg : P 17/267 : 10/269 : 6/134 : 15/268 : 3/134 －

Schumacher HR Jr, 2008-2 
6) F40－120 mg 15/116 －

Becker MA, 2010 
7) F40 mg : F80 mg : A300/200 mg 63/757 : 52/756 : 50/756 －

Goicoechea M, 2010 
8) A100 mg : P 7/57 : 記載なし －

Huang X, 2014 
21) F40 mg : F80 mg : A300 mg 5/172 : 2/172 : 6/172 －

Becker MA, 2015 
23) A269.5±111.7 mg 19/1732 －

Goicoechea M, 2015 
24) A100 mg 0/57 －

Liu P, 2015 
25) A 3/82 －

Yamamoto T, 2015 
27) F10－40 mg 1/89 －

Xu S, 2015 
28) F40 mg : F80 mg : A300 mg 17/168 : 22/168 : 18/168 －

Tanaka K, 2015 
29) F 0/21 －

Satirapoj B, 2015 
31) A50 mg 0/44 －

Yu KH, 2016 
32) F80 mg : A300 mg 7/54 : 6/55 1.22 [0.40, 3.72], 0.74 

b)

Saag KG, 2016 
33) F30 mg BID : F40/80 mg QD : P 3/32 : 1/32 : 0/32 －

Jalal DI, 2017 
36) A100－300 mg : P 0/39 : 2/41 0.00 [0.00, 2.01], 0.49 

b)

Dalbeth N, 2017 
41) F40－80 mg : P 21/157 : 15/157 1.46 [0.73, 2.92], 0.29 

b)

Kimura K, 2018 
46) F40 mg : P 4/219 : 9/222 0.44 [0.14, 1.37], 0.17 

b)

評価論文 リスク比 [95％CI], P値

Kamatani N, 2011-1 
9) F40 mg : A200 mg 3/122 : 7/121 0.41 [0.11, 1.50], 0.19 

b)

Kamatani N, 2011-2 
10) F20 mg : F40 mg : P 2/35 : 3/34 : 2/33 －

Hosoya T, 2014 
20) T160 mg : P 6/62 : 2/61 3.16 [0.69, 14.22], 0.15 

b)

Becker MA, 2015 
23) A269.5±111.7 mg 23/1732 －

Hosoya T, 2016-1 
34) T40 mg : T60 mg : T80 mg : T120 mg : P 3/38 : 2/37 : 2/38 : 2/38 : 0/36 －

Hosoya T, 2016-2 
35) T120 mg : A200 mg 12/100 : 24/106 0.47 [0.22, 0.98], 0.04 

b)

Wada T, 2018 
43) T160 mg : P 1/43 : 0/22 1.59 [0.12, 19.85], 0.78 

b)

Hosoya T, 2018 
45) T120－240 mg 12/121 －

Saag KG, 2019 
47) F40 mg : F80 mg : P 3/357 : 3/357 : 3/357 －

筆頭著者名, 発表年 リスク比 [95％CI], P値

Kamatani N, 2011-2 
10) F20 mg : F40 mg : P 3/35 : 2/34 : 4/33 －

Hosoya T, 2014 
20) T160 mg : P 8/62 : 0/61 19.18 [1.84, 195.23], 0.006 

b)

Becker MA, 2015 
23) A269.5±111.7 mg 38/1732 －

Hosoya T, 2016-1 
34) T40 mg : T60 mg : T80 mg : T120 mg : P 2/38 : 3/37 : 3/38 : 3/38 : 2/36 －

Hosoya T, 2016-2 
35) T120 mg : A200 mg 8/100 : 24/106 0.30 [0.13, 0.69], 0.004 

b)

Wada T, 2018 
42) T160 mg : P 1/43 : 0/22 1.59 [0.12, 19.85], 0.78 

b)

Hosoya T, 2018 
45) T120－240 mg 16/121 －

Saag KG, 2019 
47) F40 mg : F80 mg : P 7/357 : 2/357 : 6/357 －

アスパラギン酸アミノトランスフェラーゼ（AST）上昇

結果,事象発生者数/総数

アラニンアミノトランスフェラーゼ（ALT）上昇

結果,事象発生者数/総数

肝機能異常

結果,事象発生者数/総数
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b) 皮膚障害 

表 8 皮膚障害 

 
b) 著者計算値のため参考値（P 値はピアソンのカイ二乗検定を使用） 

 

c) 関節障害 

表 9 関節障害 

 

b) 著者計算値のため参考値（P 値はピアソンのカイ二乗検定を使用） 

 

d) 筋肉障害 

表 10 筋肉障害 

 

b) 著者計算値のため参考値（P 値はピアソンのカイ二乗検定を使用） 

筆頭著者名, 発表年 リスク比 [95％CI], P値

Schumacher HR Jr, 2008-2 
6) F40－120 mg 13/116 －

Stamp LK, 2017 
38) A50－100 mg 3/183 －

Dalbeth N, 2017 
41) F40－80 mg : P 8/157 : 4/157 2.05 [0.64, 6.55], 0.24 

b)

皮膚障害

結果,事象発生者数/総数

筆頭著者名, 発表年 リスク比 [95％CI], P値

Kamatani N, 2011-5 
13) F40－60 mg 37/171 －

Yamamoto T, 2015 
27) F10－40 mg 22/89 －

Hosoya T, 2018 
45) T120－240 mg 5/121 －

筆頭著者名, 発表年 リスク比 [95％CI], P値

Becker MA, 2005-2 
3) F80 mg : F120 mg : A300/200 mg 2/256 : 6/251 : 6/253 －

Schumacher HR Jr, 2008-1 
5) F80 mg : F120 mg : F240 mg : A300/100 mg : P 17/267 : 23/269 : 7/134 : 20/268 : 7/134 －

Schumacher HR Jr, 2008-2 
6) F40－120 mg 33/116 －

Jackson RL, 2012 
15) F40 mg : F80 mg : A300/200 mg 8/115 : 1/128 : 1/131 －

Saag KG, 2016 
33) F30 mg BID : F40/80 mg QD : P 3/32 : 3/32 : 3/32 －

Dalbeth N, 2017 
41) F40－80 mg : P 11/157 : 15/157 0.71 [0.32, 1.58], 0.41 

b)

痛風関節炎
結果,事象発生者数/総数

関節症状
結果,事象発生者数/総数

筆頭著者名, 発表年 リスク比 [95％CI], P値

Becker MA, 2005-2 
3) F80 mg : F120 mg : A300/200 mg 5/256 : 3/241 : 5/253 －

Schumacher HR Jr, 2008-1 
5) F80 mg : F120 mg : F240 mg : A300/100 mg : P 3/267 : 2/269 : 2/134 : 1/268 : 7/134 －

Schumacher HR Jr, 2008-2 
6) F40－120 mg 42/116 －

Becker MA, 2010 
7) F40 mg : F80 mg : A300/200 mg 43/757 : 38/756 : 32/756 －

Kamatani N, 2011-1 
9) F40 mg : A200 mg 4/122 : 4/121 0.99 [0.26, 3.71], 0.99 

b)

Jackson RL, 2012 
15) F40 mg : F80 mg : A300/200 mg 14/115 : 12/128 : 10/131 －

Xu S, 2015 
28) F40 mg : F80 mg : A300 mg 2/168 : 4/168 : 0/168 －

Saag KG, 2016 
33) F30 mg BID : F40/80 mg QD : P 5/32 : 4/32 : 3/32 －

Dalbeth N, 2017 
41) F40－80 mg : P 25/157 : 21/157 1.23 [0.66, 2.28], 0.52 

b)

Hosoya T, 2018 
45) T120－240 mg 9/121 －

Kimura K, 2018 
46) F40 mg : P 34/219 : 37/222 0.92 [0.56, 1.52], 0.74 

b)

筆頭著者名, 発表年 リスク比 [95％CI], P値

Becker MA, 2015 
23) A269.5±111.7 mg 48/1732 －

Hosoya T, 2016-2 
35) T120 mg : A200 mg 17/100 : 16/106 1.15 [0.55, 2.40], 0.71 

b)

筋・結合組織症状

結果,事象発生者数/総数

クレアチンホスホキナーゼ（CPK）上昇

結果,事象発生者数/総数
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e) 甲状腺機能亢進症 

表 11 甲状腺機能亢進症 

 

 

f) 血液障害 

表 12 血液障害 

 

 

  

筆頭著者名, 発表年 リスク比 [95％CI], P値

Huang X, 2014 
21) F40 mg : F80 mg : A300 mg 1/172 : 0/172 : 0/172 －

甲状腺機能亢進症
結果,事象発生者数/総数

筆頭著者名, 発表年 リスク比 [95％CI], P値

Hosoya T, 2016-1 
34) T40 mg : T60 mg : T80 mg : T120 mg : P 2/38 : 1/37 : 2/38 : 1/38 : 0/36 －

筆頭著者名, 発表年 リスク比 [95％CI], P値

Hosoya T, 2016-1 
34) T40 mg : T60 mg : T80 mg : T120 mg : P 0/38 : 1/37 : 2/38 : 0/38 : 0/36 －

血小板減少

白血球減少

結果,事象発生者数/総数

結果,事象発生者数/総数
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g) 腎機能悪化 

表 13 腎機能悪化 

 

a) 血清尿酸値の基準値に有意差あり e)最小二乗平均法 j) プラセボとの統計学的検定 m) 基準値×（１－eGFR 変化率）により算出 

n) 基準値－eGFR 低下値により算出 o) 基準値＋クレアチニン変化量により算出  

筆頭著者名, 発表年 基準値(SD) 結果 P値

A 100 mg 57 40.8 (11.2) 42.2 (13.2) ＜0.001 
j)

P 56 39.5 (12.4) 35.9 (12.3) －

A 100－300 mg 21 69.5 (26.5) 73.2 (34.8) －

P 29 63.6 (27.5) 68.9 (36.6) －

T 160 mg 62 49.40 (8.93) 50.04 
m)

0.2038 
j)

P 60 48.89 (8.51) 48.43 
m) －

Satirapoj B, 2015 
23) A 50 mg 44 43.22 (14.44) 45.34 (16.09) －

A 100 mg 57 40.8 (11.2) 34.3 
n)

0.178 
j)

P 56 39.5 (12.4) 26.2 
n) －

A 82 90.1 (17.5) 89.3 (17.8) －

P 70 90.1 (18.4) 85.2 (18.8) －

F 40 mg 54 31.5 (13.6) 34.7 (18.1) 0.05 
a, j)

P 54 32.6 (11.6) 28.2 (11.5) －

F 30 mg BID 32 34.14 
e)

34.47 
e)

0.162 
j)

F 40/80 mg QD 32 34.08 
e)

33.22 
e)

0.485 
j)

P 32 29.31 
e)

27.26 
e) －

A 100 mg 77 50.37 (11.26) 56.82 (16.53) 0.08 
j)

P 77 50.38 (13.22) 51.99 (15.28) －

A 100 mg 19 20.84 (5.80) 27.32 (16.4) 0.54 
j)

P 23 24.57 (3.97) 27.48 (9.85) －

T 160 mg 43 66.3 (17.6) 66.1 0.0303 
j)

P 22 68.3 (21.7) 64.3 －

F 40 mg 219 45.2 (1.4) 45.1 (1.4) 0.3 
j)

P 222 44.9 (1.4) 42.8 (1.5) －

筆頭著者名, 発表年 基準値(SD) 結果 P値

A 100－200 mg 25 1.64 (0.63) 1.99 (0.92) －

P 26 1.86 (0.69) 2.89 (0.96) －

F 40 mg 35 1.2 (0.1) 1.18 
n) －

F 80 mg 35 1.2 (0.1) 1.18 
n) －

F 120 mg 36 1.2 (0.1) 1.16 
n) －

A 300 mg 36 1.2 (0.1) 1.202 
n) －

P 37 1.2 (0.1) 1.22 
n) －

Satirapoj B, 2015 
23) A 50 mg 44 1.54 (0.65) 1.49 (0.65) －

A 82 0.855 (0.124) 0.846 (0.130) 0.075 
j)

P 70 0.848 (0.123) 0.887 (0.145) －

F 30 mg BID 32 2.10 
e)

2.19 
e, o)

0.459 
j)

F 40/80 mg QD 32 2.22 
e)

2.45 
e, o)

0.789 
j)

P 32 2.52 
e)

2.71 
e, o) －

A 100 mg 77 1.66 (0.30) 1.68 (0.37) 0.09 
j)

P 77 1.68 (0.37) 1.66 (0.41) －

A 100 mg 19 3.40 (0.95) 3.28 (1.51) 0.29 
j)

P 23 2.89 (0.56) 2.81 (0.91) －

・severe GFR impairment

Siu YP, 2006 
4)

Kim HA, 2014 
22)

Saag KG, 2016 
33)

Golmohammadi S, 2017 
40)

Liu P, 2015 
25)

・mild GFR impairment

推算糸球体濾過量（eGFR）変化

患者数(人)

血清クレアチニン変化

患者数(人)

Goicoechea M, 2010 
8)

Shi Y, 2012 
16)

Hosoya T, 2014 
20)

Liu P, 2015 
25)

Goicoechea M, 2015 
24)

Kimura K, 2018 
46)

Sircar D, 2015 
30)

Wada T, 2018 
42)

高度腎機能障害：15 ≦ eGFR ＜ 30 mL/min/1.73 m
2

中等度腎機能障害：30 ≦ eGFR ＜ 60 mL/min/1.73 m
2

Saag KG, 2016 
33)

Golmohammadi S, 2017 
40)
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3) 不足情報 

 18 歳未満・90 歳以上、妊婦・授乳婦、高度腎機能障害、透析、肝機能障害、腫瘍崩壊症

候群等の二次性高尿酸血症 

 

E) その他の評価項目 

1) 高齢者への投与 14) 

65 歳未満ではアロプリノールとフェブキソスタット 40 mg の血清尿酸値 6.0 mg/dL 未満

達成率は統計学的に差は認めなかった（P＝0.69）が、65 歳以上ではフェブキソスタット

40 mg で血清尿酸値 6.0 mg/dL 未満達成率は有意に高値だった（P＜0.029）。また、安全性

評価項目では薬剤間に臨床的な差異はなかった。 

 

F) 同等量設定 7, 9, 12, 21, 28, 34, 37) 

アロプリノール 300 mg （腎機能正常） 

 ≒ フェブキソスタット 40 mg 

 ≒ トピロキソスタット 120‐160 mg 

 

・同程度効果マージン 48) 

心血管イベントハザード比 1.3 未満 

尿酸値低下率の差 8％未満（尿酸値の差が±0.7 mg/dL 以内） 

尿酸値 6.0mg/dL 未満の達成率 ±10% 以内 
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G) 優先順位 

1) 有効性 

① 心血管イベント抑制効果；アロプリノール≒フェブキソスタット 

（心血管死；アロプリノール＜フェブキソスタット） 

② 痛風関節炎の予防効果；アロプリノール≒フェブキソスタット 

③ 到達血清尿酸値；フェブキソスタット 

④ 血清尿酸値 6.0mg/dL 未満達成率；フェブキソスタット 

⑤ 安全性；アロプリノール≒フェブキソスタット≒トピロキソスタット 

  

2) 外挿性 

無症候性高尿酸血症、痛風 

 

3) 薬価 

アロプリノール 300 mg（腎機能正常）＜トピロキソスタット 120 mg 

＜フェブキソスタット 40 mg＜トピロキソスタット 160 mg 
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3．薬物治療管理 

A) フォローアップ・モニタリング項目 

1) 効果 

血清尿酸値 

2) 安全性 

心血管イベント、腎機能障害、肝機能障害、皮膚障害、関節障害、筋肉障害、 

甲状腺機能異常、血液障害 

 

B) 薬物動態情報 

表 14 薬物動態情報 

 

§アロプリノール 300mg を投与したとき 

  

薬剤
バイオアベイ
ラビリティ

(%)

尿中排泄率

(%)

全身クリアラ
ンス

分布容積
蛋白結合率

(%)

半減期

(h)

ピーク時間

(h)

最高血中濃度

(㎍/mL)
情報源

アロプリ
ノール

53 ± 13 12
9.9 ± 2.4

mL/min/㎏

0.87 ± 0.13

L/kg
 － 1.2 ± 0.3 1.7 ± 1.0

§
1.4 ± 0.5

§ 参考文献49

オキシプリ
ノール

 － 70  －  －  － 24 ± 4.5 4.1 ± 1.4
§

6.4 ± 0.8
§ 参考文献49

フェブキソ
スタット

84－94 ① 1.1－3.5 ①

CL/F

9.3－2.53 L/h

(80mg) ②

Vss/F

441 ± 16.0

L/kg ②

97.8－99.0

③

6.1 ± 1.57

(80mg) ②

2 ± 1.28

(80mg) ②

2.9 ± 1.44

(80mg) ②

①参考文献50

②参考文献51

③審査報告書52)

トピロキソ
スタット

 － 0.1%未満

CL/F

69.5－89.5 L/h

(20－80mg)

 － 97.5－98.8
5.0－7.5

(20－80mg)

0.67－0.83

(20－80mg)

229.9－822.3

ng/mL

(20－80mg)

審査報告書53)
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4．その他 

本邦では尿酸生成抑制薬の適応は痛風に加え、高尿酸血症の記載があるが、フェブキソス

タットは米国、欧州、韓国では「痛風患者における高尿酸血症」、カナダでは「痛風患者に

おける血清尿酸値の低下」の効能・効果で承認を得ている 54)。 

 

表 15 承認国における承認内容の概略 54) 

 

 

5．まとめ 

血清尿酸値が 9.0 mg/dL 以上の無症候性高尿酸血症患者、急性期を除く痛風の既往がある

患者に薬剤の投与が必要と判断される場合、尿酸生成抑制薬の選択はアロプリノールを優先

的に検討してください。ただし、透析や重度腎機能障害があり、アロプリノールの投与量調

節では忍容性がないと判断される場合やリスクが高い場合は、他の薬剤も考慮して検討して

ください。 
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