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Резюме
В статье рассматривается проблема гиперурикемии (ГУ) и подагры в современной медицине, актуальность которой 
обусловлена высокой распространенностью заболевания и его социально-экономическими последствиями, связанными с 
развитием у данных пациентов более раннего и тяжелого течения атеросклероза, ишемической болезни сердца, хронической 
болезни почек (ХБП) и, соответственно, увеличением риска смерти. Рассмотрены патогенетические механизмы влияния ГУ на 
сердечно-сосудистую систему, которые характеризуются формированием эндотелиальной дисфункции, усилением адгезии и 
агрегации тромбоцитов, нарушением реологии крови, увеличением уровня воспалительных маркеров, нарушением функции 
почек. Подчеркнуто, что при артериальной гипертензии (АГ) возможным механизмом повышения концентрации мочевой 
кислоты (МК) является нарушение ее почечной экскреции из-за уменьшения канальцевой секреции. Представлены данные 
исследований, свидетельствующие о том, что у больных с сахарным диабетом 2-го типа увеличение концентрации МК 
ассоциируется с возрастанием риска фатального и нефатального инсульта. Освещены современные рекомендации коррекции 
ГУ, утвержденные в Российской Федерации, в которых отмечена целесообразность терапии коморбидных состояний, коррек-
ции пищевого рациона и образа жизни. Представлены консенсус Европейского общества кардиологов и Российского карди-
ологического общества (РКО) по ведению пациентов с ГУ с высоким сердечно-сосудистым риском (ССР) и Клинические 
рекомендации РКО по АГ. На основании данных документов всем больным с АГ рекомендовано оценивать уровень МК 
в сыворотке крови и считать высоким уровень более 360 мкмоль/л, рекомендуется проводить уратснижающую терапию паци-
ентам с высоким ССР, с целевым уровнем ниже 300 мкмоль/л. Представлены современные возможности патогенетической 
терапии подагры. Отмечено, что применение фебуксостата демонстрирует не только более высокую эффективность в 
снижении и поддержании уровня МК, но и лучшую переносимость по сравнению с аллопуринолом. Подчеркнуто, что у лиц 
пожилого возраста не требуется коррекции дозы фебуксостата, его могут применять пациенты с ХБП.
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Abstract 
The article presents the actuality of the problem of hyperuricemia (HU) and gout in modern medicine, caused by the high preva-
lence and socio-economic consequences associated with the development in patients with these pathologies of earlier and more 
severe course of atherosclerosis, coronary heart disease, chronic kidney disease (CKD) and increased mortality. Illustrated pathoge-
netic mechanisms of HU influence on the cardiovascular system, which are characterized by the formation of endothelial dysfunc-
tion, increased adhesion and aggregation of thrombocytes, blood rheology disorders, increased levels of inflammatory markers, 
renal function disorders. It is highlighted that in arterial hypertension (AH) a possible mechanism for increasing the concentration 
of uric acid (UA) is a violation of renal excretion due to reduced tubal secretion. The data of the studies are presented, showing 
that in patients with type 2 diabetes mellitus and higher UA concentration is associated with increased risk of fatal and non-fatal 
stroke. Modern recommendations of HU correction, approved in the Russian Federation, are highlighted, where the expediency of 
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ВВЕДЕНИЕ 

Подагра  – это хроническое заболевание, связанное с 
нарушением мочекислого обмена, вследствие чего в крови 
повышается уровень мочевой кислоты (МК), в тканях откла-
дываются кристаллы натриевой соли МК (ураты), что клини-
чески проявляется рецидивирующим острым артритом и 
образованием подагрических узлов (тофусов) [1]. По дан-
ным популяционных исследований, проведенных в 
Великобритании и Германии, подагра  – наиболее частая 
причина воспалительного артрита у мужчин старше 30 лет, 
на ее долю приходится 1,4% общей заболеваемости [2, 3]. 
В Российской Федерации подагрой страдает 0,3% взрослого 
населения [4]. Значительно чаще в мире встречается бес-
симптомная гиперурикемия (ГУ) – повышенный уровень МК 
в сыворотке крови без подагрического артрита, тофусов или 
уратных камней в почках [5]. Распространенность ГУ в США 
достигает 20,1% [6]. В Российской Федерации она состав
ляет 16,8%, в т. ч. 25,3% среди мужчин и 11,3% среди жен-
щин, что соответствует примерно 14,9 млн населения в 
возрасте 25–64 лет. Имеется достаточно выраженный воз-
растной градиент распространенности ГУ, которая от 14,7% 
в молодом возрасте увеличивается до 29,5% в возрасте 
55–64 лет [7]. Выделяют немодифицируемые и модифици-
руемые факторы риска (ФР) развития подагры. Первая 
группа  – это генетические факторы, прежде всего те, что 
связаны с наличием нескольких уратных транспортеров, 
которые обеспечивают процесс реабсорбции мочевой кис-
лоты в почках: URАТ-1, SLC-2А9, GLUT-9, ОАТ-4 и др., и в 
меньшей степени те, которые связаны с экскрецией МК 
(ABCG2) [8]. К модифицируемым ФР следует отнести особен-
ности питания, образа жизни (ОЖ), прием алкогольных 
напитков и некоторых лекарственных препаратов (тиазид-
ные и петлевые диуретики, низкие дозы ацетилсалицилово-
вой кислоты, цитостатики). К заболеваниям, которые могут 
приводить к повышению уровня МК, следует отнести гипер-
тоническую болезнь, сердечную недостаточность (СН), хро-
ническую болезнь почек (ХБП), псориаз и миелопролифера-
тивные заболевания. Следует отметить, что мужчины чаще 
страдают подагрой, чем женщины, по крайней мере, до 
наступления менопаузы. Это объясняется тем, что эстрогены 
обладают способностью увеличивать экскрецию МК [9]. ГУ 
может длительное время протекать без симптомов и лишь 
случайно диагностироваться при обследовании больного.

В развитии подагры выделяют следующие стадии [10]: 
■■ бессимптомная ГУ, у 18–22% этих пациентов в после-

дующем развивается подагра [11, 12]. Согласно резуль-
татам имеющихся исследований, субклинические отло-
жения депозитов моноурата натрия (МУН) в суставах и 
сухожилиях наблюдались у 24–42% пациентов с бессим-
птомной ГУ по данным ультразвукового исследования и 
двухэнергетической компьютерной томографии опорно-
двигательного аппарата [13, 14]. Повышенный уровень 
МК в сыворотке умеренно и независимо связан с повы-
шенным риском развития нефролитиаза [15]. В ряде слу-
чаев отложения МУН в виде видимых или выявленных 
при помощи визуализационных методов тофусов в об-
ласти кожи, суставов, сухожилий, при отсутствии артрита 
безболезненны и бессимптомны [16, 17]. Определено, что 
депозиты кристаллов МУН способны вызывать активацию 
воспалительных факторов, таких как интерлейкин-6 (ИЛ-6) 
и ИЛ-8, у пациентов с бессимптомной ГУ [18]. Исходя из 
этих данных, целесообразно рассматривать две последо-
вательные клинические стадии: бессимптомную ГУ с от-
сутствием депозитов МУН; бессимптомную ГУ с наличием 
депозитов МУН, но без симптомов или анамнеза подагры;

■■ острый подагрический артрит, у 85–90% пациентов 
наблюдается моноартрит, у 15% – полиартрит, начиная с 
первой атаки;

■■ межприступный период  – бессимптомный интервал 
между острыми атаками подагрического артрита. Прибли-
зительно у 60% пациентов вторая атака развивается через 
1–2 года, тогда как у 5–10% пациентов атака не повторится;

■■ хроническая тофусная подагра, характеризующаяся 
наличием подкожных, синовиальных или субхондраль-
ных депозитов МУН.

Несмотря на имеющиеся в настоящее время данные о 
механизмах развития и провоцирующих факторах ГУ и 
подагры, их лечение не всегда бывает успешным. Большую 
проблему представляет высокая частота коморбидных 
состояний, среди которых наиболее значимыми является 
патология сердечно-сосудистой системы и почек [19–21]. 
Концентрация МК в крови коррелирует со степенью 
выраженности абдоминального ожирения, триглицериде-
мией, эндотелитальной дисфункцией и повышенным 
риском тромботических осложнений, что необходимо 
учитывать при выборе лекарственной терапии у таких 
пациентов. 

comorbid condition therapy, correction of diet and lifestyle are noted. The consensus of the European Society of Cardiology and 
the Russian Society of Cardiology (RSC) on the management of patients with HU with high cardiovascular risk (CVR) and the RSC 
Clinical Practice Guidelines for AH are presented. Based on these documents, all patients with AH are recommended to evaluate 
the level of UA in serum and consider it high - more than 360 µmol/l, it is recommended to perform urate-lowering therapy for 
patients with high CVR, with the target level below 300 µmol/l. Modern possibilities of pathogenetic therapy of gout are pre-
sented. It is noted that the use of febuxostat demonstrates not only higher efficiency in reducing and maintaining the level of UA, 
but also better tolerance, in comparison with allopurinol. It is emphasized that elderly people do not need to correct the dose of 
febuxostat, it can be used by patients with CKD.
Keywords: hyperuricemia, gout, comorbidity, urate-lowering therapy, allopurinol, febuxostat
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ПАТОГЕНЕТИЧЕСКАЯ РОЛЬ ГИПЕРУРИКЕМИИ 
В РАЗВИТИИ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫХ 
ЗАБОЛЕВАНИЙ И НЕФРОЛОГИЧЕСКОЙ ПАТОЛОГИИ 

В литературе имеются данные о том, что ГУ может являться 
предиктором ишемической болезни сердца (ИБС) [22], 
острого инфаркта миокарда (ОИМ) [23], СН [21], острого 
нарушения мозгового кровообращения (ОНМК) [24], 
сердечно-сосудистой и общей смертности [25]. Доказано, 
что более высокая концентрация МК в сыворотке крови свя-
зана с гиперлипидемией, триглицеридемией, сахарным диа-
бетом 2-го типа (СД2) и метаболическим синдромом (МС) [26]. 
Около 2/3 пациентов с подагрой погибают от кардиоваску-
лярных заболеваний (КВЗ), связанных с атеросклерозом, и 
менее 1/4 пациентов – от ХБП [27, 28]. По данным исследо-
ваний, частота АГ у больных подагрой колеблется от 36 до 
41%, а в сочетании с МС увеличивается до 72% [29]. 
Установлена ассоциация подагры с ожирением и дислипи-
демией [30], причинами которой в большинстве случаев 
являются инсулинорезистентность и гиперинсулинемия [31]. 
Взаимодействие кристаллов МУН с различными клетками 
сустава приводит к синтезу широкого спектра «про
воспалительных» цитокинов, таких как ИЛ-1 [32], ИЛ-6, 
ИЛ-8 [18], фактор некроза опухоли альфа [33], хемокины [34], 
метаболиты арахидоновой кислоты, супероксидные кисло-
родные радикалы, протеиназы. Многие из них имеют фун-
даментальное значение в развитии атеросклероза и свя-
занных с ним осложнений [35]. Однако остается неясным, 
является ли ГУ причиной или следствием КВЗ, отражая 
наличие других ФР, таких как АГ, дислипидемия и СД2 [36]. 
В исследовании NHANES I (The National Health and Nutri
tion Examination Survey) выявлена независимая связь 
между ГУ и ростом сердечно-сосудистой смертности. 
При возрастании уровня МК сыворотки крови от самого 
низкого (менее 5,4 мг/дл или 321 мкмоль/л) к самому 
высокому квартилю (более 7 мг/дл или 416 мкмоль/л) риск 
смерти от ИБС повышался на 77% у мужчин и на 30% 
у женщин, а увеличение концентрации МК на 1 мг/дл 
(59,5 мкмоль/л) ассоциировалось со значительным увели-
чением летальности от КВЗ среди лиц обоих полов [37]. 
Определено, что риск развития ИБС или цереброваскуляр-
ной болезни у больных АГ с ГУ повышен в 3–5 раз по 
сравнению с пациентами с АГ и нормоурикемией. 
Двенадцатилетнее исследование PIUMA, в котором уча-
ствовали 1 720 пациентов с АГ, также показало, что уровень 
МК сыворотки  – сильный предиктор смертности [38]. 
У больных с СН повышение уровня МК рассматривается 
как показатель плохого прогноза и свидетельствует о 
необходимости трансплантации сердца [39]. У пациентов с 
ангиографически подтвержденной ИБС отмечалось пяти-
кратное повышение смертности при увеличении МК от 
самого низкого к самому высокому квартилю. Повышение 
уровня МК на 1 мг/дл (59,5 мкмоль/л) ассоциировалось с 
увеличением кардиоваскулярной летальности на 26% [40]. 
Обследование 8 000 больных СД2 показало значительное 
повышение частоты ОНМК при увеличении уровня МК на 
каждый квартиль. Так, увеличение МК свыше 295 мкмоль/л 
ассоциировалось с возрастанием риска фатального и 

нефатального ОНМК, при этом связь оставалась значимой 
даже после исключения других кардиоваскулярных ФР [41]. 
Исследование LIFE показало, что у больных с АГ и гипер-
трофией левого желудочка медикаментозное снижение МК 
может уменьшать сердечно-сосудистый риск (ССР) [42, 43]. 
В то же время результаты Фремингемского исследования 
не выявили значительной связи между уровнем МК и КВЗ [36]. 
В настоящее время рассматриваются несколько механиз-
мов, объясняющих возможное участие МК в развитии КВЗ. 
Так, результаты исследования R.J. Johnson et al. [44, 45] 
показали, что умеренное повышение МК может вызывать 
гломерулотубулярные повреждения, способствующие 
активации ренин-ангиотензиновой системы (РАС) и повы-
шению артериального давления, при этом все изменения 
претерпевали обратное развитие после устранения ГУ. 
L.G. Sanchez-Lozada et al. [46] определили, что высокие 
уровни МК могут индуцировать сосудистое повреждение, 
устранимое при использовании аллопуринола. Также пока-
зано, что ГУ вызывает констрикцию почечных сосудов, 
коррелирует с активностью РАС [46, 47] и участвует в раз-
витии дисфункции эндотелия [48]. Другие потенциальные 
механизмы, с помощью которых ГУ и/или повышенная 
активность фермента ксантиноксидазы (КСО) могут спо-
собствовать сосудистому повреждению, включают адгезию 
тромбоцитов, пролиферацию гладкомышечных клеток 
сосудов и стимуляцию воспалительного ответа [49]. 
Результаты многих исследований свидетельствуют о том, 
что коррекция ГУ может предотвращать развитие сердеч-
но-сосудистых катастроф.

Патология почек при подагре связана со снижением 
экскреции МК, индуцированной кристаллизацией уратов 
в почках, на фоне повышения их выделения (больше 
800 мг/сут). В этих случаях развивается уратная подагриче-
ская нефропатия (НФП). При подагрической НФП развива-
ются мочекислая блокада канальцев почек, мочекислый 
нефролитиаз и хронический уратный тубулоинтерстициаль-
ный нефрит. У некоторых пациентов ГУ дебютирует клини-
ческими проявлениями мочекаменной болезни [50]. 

Следовательно, ухудшение жизненного прогноза у 
больных ГУ и подагрой связано с развитием у них более 
раннего и тяжелого течения атеросклероза, ИБС, АГ, сер-
дечно-сосудистых катастроф и ХБП.

СОВРЕМЕННЫЙ ВЗГЛЯД НА ЛЕЧЕНИЕ 
ГИПЕРУРИКЕМИИ И ПОДАГРЫ 

В настоящее время международными экспертами 
определены показания для проведения уратснижающей 
терапии (УСТ) при бессимптомной ГУ, которыми являются: 
стойкие уровни МК выше 13 мг/дл (770 мкмоль/л) у муж-
чин или 10 мг/дл (600 мкмоль/л) у женщин (эти значения 
повышают риск нефротоксичности, а УСТ может замедлять 
прогрессирование заболеваний почек и предотвращать 
эти риски); экскреция МК почками, превышающая 1100 мг/сут 
(это связано с увеличением риска развития осаждения МК 
в виде камней на 50%, который предотвращается посред-
ством снижения ее экскреции почками до 800 мг/сут); 
подготовка пациента к лучевой или химиотерапии 



81MEDITSINSKIY SOVET

Rh
eu

m
at

ol
og

y

2020;(19):78–88

(профилактика НФП и других проявлений синдрома 
лизиса опухоли) [51]. С недавнего времени Европейским 
обществом кардиологов (ESC, 2018 год) и Российским кар-
диологическим обществом (РКО, 2020 год) ГУ рассматри-
вается как один из факторов ССР, в связи с чем рекомен-
довано определение уровня МК всем пациентам с АГ, а 
невыполнение данной рекомендации является дефектом 
оказания медицинской помощи [52, 53]. Более того, в отно-
шении пациентов с бессимптомной ГУ и высоким ССР, РКО 
и ESC принят консенсус, согласно которому рекомендова-
но проведение УСТ у данной группы пациентов [54, 55]. 
При коррекции ГУ необходимы модификация ФР и ОЖ, 
диетические рекомендации, лечение сопутствующих забо-
леваний. У больных со злокачественными новообразова-
ниями при назначении цитостатиков необходима профи-
лактика острой мочекислой НФП, в связи с чем показано 
назначение УСТ. Медикаментозная коррекция бессим-
птомной ГУ показана также родственникам пациентов с 
наследственным дефицитом ферментов, регулирующих 
синтез мочевой кислоты (например, дефицит гипоксантин-
гуанин фосфорибозилтрансферазы  – синдром Леша  – 
Нихена и синдром Келли – Сигмиллера). Пациенты с отяго-
щенной наследственностью по дебюту подагры в молодом 
возрасте должны быть обследованы на предмет увеличе-
ния экскреции мочевой кислоты с мочой. Экскреция моче-
вой кислоты более 1100 мг/сут связана с 50%-ным риском 
образования камней из МК. Нормализацию уровня МК у 
этих пациентов необходимо начать с диетических реко-
мендаций (ограничение пуринов). Ингибиторы КСО следу-
ет применять, если соблюдение диеты не снижает экскре-
цию МК менее чем до 1000 мг/сут. Доза препаратов 
должна быть скорректирована до достижения целевых 
значений экскреции МК – ниже 800 мг/сут.

У пациентов с ГУ и высоким ССР рекомендуется [54, 55]:
■■ оценить уровень МК в сыворотке крови, считать высо-

ким уровень более 360 мкмоль/л;
■■ оценить наличие сопутствующих заболеваний, у паци-

ентов с высоким ССР целевым считать уровень МК в сы-
воротке крови ниже 300 мкмоль/л;

■■ информировать пациента о фармакологических и эпи-
демиологических факторах, влияющих на ГУ, сопутствую-
щих заболеваниях и сердечно-сосудистых ФР. Рекомен-
довать изменения ОЖ, диеты и снижение массы тела, а 
также строгую приверженность рекомендуемому лече-
нию. Отменить по возможности препараты, влияющие на 
уровень МК;

■■ начать терапию аллопуринолом в дозировке 100 мг с 
последующей титрацией до 300–600 мг/сут до достиже-
ния целевого уровня МК;

■■ у пациентов с АГ, ИБС, ОНМК в анамнезе, СД2 и ХБП, 
не достигших целевого уровня МК, рассмотреть возмож-
ность комбинированной терапии (аллопуринол + препа-
рат с урикозурическим действием).

Современная стратегия лечения подагры основана на 
рекомендациях Ассоциации ревматологов России (АРР, 
2019) [10], Европейской антиревматической лиги (EULAR, 
2016–2018) [56, 57], Американской коллегии ревматоло-
гов (ACR, 2020) [58]. Последние рекомендации по веде-

нию больных подагрой (май, 2020) представлены в жур-
нале Arthritis Care & Research и включают лечение остро-
го приступа подагры, показания к УСТ, а также рекомен-
дации по ОЖ и препаратам, которые часто назначаются 
пациентам с коморбидными состояниями [58]. В данном 
обзоре представлен современный алгоритм ведения 
пациентов с острой и хронической подагрой.

Общие принципы терапии заключаются в том, что каж-
дый пациент с подагрой должен быть подробно информи-
рован о патофизиологии заболевания, наличии эффектив-
ных методов лечения, принципах терапии острого присту-
па артрита и элиминации кристаллов уратов путем пожиз-
ненного снижения сывороточного уровня МК ниже целе-
вого уровня (360 мкмоль/л). Каждый страдающий подагрой 
пациент должен получать рекомендации относительно ОЖ, 
включая снижение массы тела при необходимости, отказ 
от курения, приема алкоголя (особенно пива и крепких 
алкогольных напитков) и подслащенных напитков, пере
едания, чрезмерного потребления мяса и морепродуктов. 
Следует поощрять потребление обезжиренных молочных 
продуктов. Необходимо рекомендовать регулярные физи-
ческие упражнения. Каждый пациент с подагрой должен 
быть систематически скринирован для выявления комор-
бидных состояний и сердечно-сосудистых ФР, включая 
ХБП, ИБС, СН, ОНМК, атеросклероз периферических арте-
рий, ожирение, гиперлипидемию, АГ, СД2, профилактика и 
терапия которых должны рассматриваться как неотъемле-
мая часть лечения подагры.

Лечение подагры состоит из купирования острого 
приступа артрита и терапии в межприступный период 
(профилактики повторных обострений суставного син-
дрома, лечения внесуставных проявлений подагры  – 
подагрических тендинитов, подагрической НФП и др.). 
При подагре назначается лечебное питание с исключе-
нием продуктов, содержащих большое количество пури-
нов, ограничение соли и жира (жиры обладают гиперури-
кемическим действием). Суммарное содержание белка 
должно находиться в пределах нормы, но необходимо 
снижение дозы животных белков. В рацион включаются 
щелочные минеральные воды и цитрусовые для усиления 
выведения из организма уратов. Общее количество 
потребляемой в сутки свободной жидкости следует уве-
личивать до 2,5 л, если нет противопоказаний со стороны 
сердечно-сосудистой системы. При сочетании подагры с 
ожирением назначается гипокалорийный стол (в рационе 
сокращается количество хлебобулочных изделий, каш, 
легко всасывающихся углеводов, жиров). В то же время 
больным не рекомендуется полное голодание, т. к. оно 
уже в первые дни приводит к увеличению урикемии.

Цели уратснижающей терапии [59]:
■■ достижение уровня МК менее 360 мкмоль/л; 
■■ уменьшение очагов накопления уратов в организме;
■■ уменьшение объема (размеров) тофусов;
■■ значительное снижение частоты приступов подагры.

Препаратами «первой линии» для купирования 
острой подагрической атаки являются нестероидные 
противовоспалительные препараты (НПВП) и/или колхи-
цин (препарат безвременника, являющийся мощным 
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ингибитором фосфатазы и тормозящий процессы деле-
ния клеток). Эффект препарата обусловлен уменьшением 
высвобождения лизосомальных ферментов из нейтрофи-
лов, снижением образования лактата, стабилизацией рН 
тканевой жидкости и ограничением кристаллизации МК.

Колхицин можно назначать по следующим схемам: 
■■ 0,5 мг каждый час до купирования артрита или до до-

стижения максимально допустимой дозы (6 мг);
■■ 1,0 мг через каждые 3 ч до максимально допустимой 

дозы (8 мг);
■■ 1-й день – по 1 мг 3 раза в сутки после еды, а во 2-й 

день – по 1 мг утром и вечером, в последующем – по 1 мг/сут.
Для предупреждения повторных суставных атак, осо-

бенно в первые месяцы после начала УСТ, целесообразно 
назначение 1–2 мг колхицина в сутки ежедневно, поддер-
живающая доза – 0,5–1 мг/сут. Абсолютным противопока-
занием для назначения колхицина считается сочетание 
почечной и печеночной недостаточности. При длительном 
лечении колхицином возможно развитие миелосупрессии 
(лейкопения, агранулоцитоз, апластическая анемия, 
тромбоцитопения), обратимой алопеции, печеночной 
недостаточности, миопатии, периферических невритов. 
Широко применяются для купирования подагрической 
атаки НПВП. По безопасности, с учетом развития побочных 
эффектов НПВП, особенно со стороны желудочно-кишеч-
ного тракта, предпочтение отдается селективным ингиби-
торам циклооксигеназы-2 (например, нимесулиду, этори-
коксибу, мелоксикаму). В случае неэффективности или 
наличия противопоказаний к применению НПВП и колхи-
цина используют глюкокортикоиды (ГК). 

Схема назначения ГК:
■■ преднизолон перорально 0,5 мг/кг в 1-е сут. с после

дующим снижением дозы по 5 мг через день;
■■ дексаметазон внутримышечно 8 мг, при необходимо-

сти введение повторить через 24–48 ч;
■■ бетаметазон периартикулярно  – доза определяется 

величиной сустава;
■■ метилпреднизолон внутривенно капельно 250–500 мг, 

при необходимости введение повторить через 24 ч.
У пациентов с частыми приступами артрита и проти-

вопоказаниями к назначению колхицина, НПВП и ГК 
(перорально и периартикулярно) следует рассмотреть 
возможность использования ингибиторов ИЛ-1 (рис. 1). 
Из трех ингибиторов ИЛ-1 (канакинумаба, анакинры, 
рилонацепта), согласно рекомендациям ЕМА 
(Европейское агентство лекарственных средств) и FDA 
(Управление по санитарному надзору за качеством 
пищевых продуктов и медикаментов, США) для лечения 
тяжелой тофусной подагры, резистентной к традицион-
ной терапии, показан канакинумаб. Препарат назнача-
ется в дозе 150 мг подкожно. При необходимости 
повторного введения канакинумаба интервал между 
инъекциями должен быть не менее 12 нед. При отсут-
ствии эффекта после первой инфузии повторные введе-
ния проводить нецелесообразно. 

Согласно рекомендациям EULAR 2016 г. [56], показа-
ниями к началу УСТ являются: повторяющиеся приступы 
подагрического артрита (не менее 2 в год), наличие тофу-
сов, уратная артропатия и/или наличие камней в почках, 
пациенты молодого возраста с показателями МК в сыво-

Начать лечение как можно раньше

Колхицин (1 мг,
далее 0,5 мг через 1 ч)

Противопоказания к колхицину, НПВП,
ГК (пероральным и парентеральным)

Рассмотреть возможность применения 
ингибитора ИЛ-1

Не назначать
НПВП и колхицин

Тяжелая хроническая 
болезнь почек

Преднизолон
(30–35 мг/сут,

в течение 5 сут.)

Разрешение
острого артрита

НПВП (классические
или коксибы +

ИПП по показаниям)

Выбор тактики лечения в зависимости от тяжести приступа,
количества вовлеченных суставов и длительности приступа

Обучение пациента
Индивидуальная коррекция образа жизни

Оценка сопутствующей патологии и получаемых медикаментов

Инъекция ГК 
внутрисуставно

Комбинированная терапия 
(например, колхицин + 

НПВП или ГК)

Обучение пациента самолечению
Рассмотреть необходимость УСТ 

(совместно с профилактическим лечением)

Не назначать
колхицин

Прием сильных 
ингибиторов CYP3A4 
или P-гликопротеина 

                                             

Примечание: НПВП – нестероидные противовоспалительные препараты, ГК – глюкокортикоиды, ИПП – инги-
биторы протонной помпы, ИЛ-1 – интерлейкин 1, УСТ – уратснижающая терапия, CYP3A4 – Цитохром P4503A4. 
Сильные ингибиторы CYP3A4 или P-гликопротеина – кларитромицин, кетоконазол и ритонавир.

 Рисунок 1. Лечение острого подагрического артрита [56]
 Figure 1. Treatment of acute gouty arthritis [56]
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ротке крови выше 8 мг/дл (480 мкмоль/л) и/или с сопут-
ствующими заболеваниями (ХБП, АГ, ИБС, СН). Препаратом 
первого выбора является аллопуринол, начинать терапию 
необходимо с низких доз (100 мг/сут) и увеличивать при 
необходимости на 100 мг через каждые 2–4 нед. для 
достижения целевого уровня МК (рис. 2). Длительность 
такой терапии составляет 6 мес. В последующем назна-
чается поддерживающая доза аллопуринола – 100 мг/сут. 
При недостаточности функции почек доза аллопуринола 
определяется в соответствии с величиной клиренса 
креатинина: при значениях более 60 мл/мин назначает-
ся аллопуринол в дозе 200 мг/сут; при величине менее 
40 мл/мин  – 100 мг, а при снижении клиренса креа
тинина ниже 10 мл/мин прием аллопуринола ограничи-
вается 100 мг в 3 сут. Применение более высоких доз 
может привести к усугублению ХБП. Это связано с тем, 
что аллопуринол блокирует пуриновый распад до 
ксантина, уровень последнего в крови и в моче возрас-
тает многократно, а ксантинемия и ксантинурия могут 
оказать вредное воздействие на почки. Противо
показаниями к применению аллопуринола являются: 
выраженные нарушения функции печени, гемохроматоз, 

беременность, детский возраст (кроме злокачественных 
заболеваний с ГУ). У пациентов с подагрой, которые 
нечувствительны к аллопуринолу или имеют противо
показания к его применению, согласно рекомендациям 
EULAR [56] и ACR [58], необходимо использовать 
фебуксостат. 

Фебуксостат (Аденурик®)   – непуриновый селектив-
ный ингибитор КСО, вызывает минимальные воздей-
ствия на другие ферменты, вовлеченные в пуриновый и 
пиримидиновый обмен, метаболизируется исключитель-
но в печени. Первоначальная доза препарата Аденурик® 
составляет 80 мг один раз в сутки. Если в течение меся-
ца показатели концентрации МК в крови не снижаются 
до целевых значений (менее 360 мкмоль/л), дозу увели-
чивают до 120 мг/сут. Прием препарата не зависит от 
приема пищи. Противопоказаниями для приема препа-
рата Аденурик® являются индивидуальная непереноси-
мость активного вещества фебуксостата, а также хрони-
ческая СН. С особой осторожностью следует использо-
вать фебуксостат при развитии ГУ на фоне химиотера-
пии. Терапевтический эффект препарата Аденурик® 

наступает через 4–5 нед. терапии, а полное исчезнове-

 Рисунок 2. Лечение гиперурикемии у пациентов с подагрой [56]
 Figure 2. Treatment of hyperuricemia in patients with gout [56]

Примечание: иКСО – ингибиторы ксантиноксидазы. 1 Для пациентов с тяжелой формой подагры (тофусы, хроническая артропатия, частые приступы).
2 Рекомендуется в течение первых 6 мес.: колхицин в дозе 0,5–1 мг/сут, дозу которого следует уменьшить у больных с нарушением функции почек, если колхицин противопоказан, 
следует проводить профилактику НПВП в низких дозах при отсутствии противопоказаний.

Замена на фебуксостат 
или урикозуретик

По возможности: 
•		 отменить диуретики;
•		 использовать лозартан;
•		 использовать статины 

или фенофибрат

Непереносимость аллопуринола

Начало приема фебуксостата 
или урикозуретика

Рассмотреть комбинированную 
терапию (иКСО + урикозуретик)

Начало терапии пеглотиказой 
(при тяжелой тофусной подагре)

Продолжать

Продолжать

Определить целевое значение мочевой кислоты сыворотки

Обучение пациента
Индивидуальная коррекция образа жизни

Оценка сопутствующей патологии

Менее 300 мкмоль/л (5 мг/дл)1 Менее 360 мкмоль/л (6 мг/дл)

Да

Да

ДаНет

Нет

Нет

Цель не достигнута

Начало профилактического лечения2

Начало приема аллопуринола 100 мг/сут
Корректировать дозу, исходя из функции почек

Медленная титрация дозы до максимально допустимой дозы

Цель достигнута?

Цель достигнута?

Цель достигнута?

Начало уратснижающей терапии
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ние симптомов подагры происходит в течение 3–4 мес. 
Важно отметить, что в случае поражения почек прием 
фебуксостата не приводит к прогрессированию ХБП, в 
отличие от аллопуринола, доза которого титруется в 
зависимости от функции почек. Фармакокинетика 
фебуксостата не изменяется у пациентов с легкой или 
средней степенью почечной дисфункции [60]. Следует 
подчеркнуть, что фебуксостат отличается от аллопурино-
ла меньшей токсичностью, более высокой биодоступно-
стью и большей длительностью действия. Фебуксостат в 
дозе 80 мг соответствует дозе аллопуринола 300 мг. 
В соответствии с рекомендациями ACR решение о выбо-
ре препарата (аллопуринол или фебуксостат) должно 
приниматься индивидуально. Препараты с иным меха-
низмом действия назначают лишь в том случае, когда не 
удается достичь целевого уровня МК сыворотки при 
использовании ингибиторов КСО или комбинации с 
ингибиторами КСО [61]. Важно, что именно с ингибирова-
нием КСО, возможно, связаны потенциальные нефро- и 
кардиопротективные эффекты этих препаратов [62–64]. 
Полученные данные свидетельствуют об отсутствии 
существенной разницы в частоте сердечно-сосудистых 
событий при применении фебуксостата и аллопуринола. 
Однако по данным исследования CARES (Goutand Cardio
vascular Morbidities), ССР на фоне приема фебуксостата 
может быть выше в сравнении с аллопуринолом [65]. 
Следовательно, необходимо более детальное изучение 
данного вопроса после получения результатов уже 
начавшихся и планируемых исследований, посвящен-
ных сравнению влияния на риск неблагоприятных сер-
дечно-сосудистых событий аллопуринола и фебуксоста-
та у пациентов с ГУ. Важным является тот факт, что при 
лечении фебуксостатом не требуется коррекции дозы у 
пациентов пожилого возраста и его применение не 
противопоказано лицам с ХБП. Научные и клинические 
данные позволяют широко рекомендовать применение 
препарата Аденурик® для эффективной терапии пода-
грического артрита. Показаниями для назначения ури-
козурических препаратов являются: гипоэкскреторный 
тип подагры при отсутствии подагрической НФП; сме-
шанный тип подагры при суточной экскреции МК менее 
450 мг; непереносимость аллопуринола. К этой группе 
препаратов относятся: пробенецид, сульфинпирозон, 
этамид, бензбромарон. Комбинированным препаратом 
является алломарон, содержащий в одной таблетке 
100 мг аллопуринола и 20 мг бензбромарона. Перспек
тивными представляются новые урикозуретики, точкой 
приложения которых являются урат-транспортеры 
(транспортные белки, участвующие в реабсорбции МК в 
почках) – лезинурад и веринурад. Лезинурад ингибиру-
ет функцию двух апикальных транспортеров, ответ-
ственных за реабсорбцию МК,  – переносчика МК-1 
(URAT1) и органического анион-транспортера-4 (OAT4). 
URAT1 отвечает за большую часть канальцевой реаб-
сорбции МК, OAT4 представляет собой переносчик МК, 
связанный с развитием почечной ГУ. Лезинурад прини-
мается по 200 мг 1 раз в сутки, утром с пищей и водой. 
Пациентам с кристалл-верифицированной тяжелой, 

изнуряющей хронической тофусной подагрой и низким 
качеством жизни, у которых целевой сывороточный уро-
вень МК не может быть достигнут при применении 
любых других доступных лекарственных препаратов 
в максимальной дозе (включая комбинации), показана 
пеглотиказа (препарат пегилированной уриказы, 
продуцируемый генетически модифицированным штам-
мом Escherichia coli и катализирущий окисление МК 
в аллантоин). Необходимо сразу и безоговорочно объ-
яснить пациенту, что УСТ при подагре является пожиз-
ненной, так же как и гипогликемическая терапия при 
СД2, АГ и ИБС.

Лечение коморбидных состояний при подагре:
■■ рекомендуется коррекция гиперлипидемии, АГ, гипер-

гликемии, ожирения и отказ от курения. Данная рекомен-
дация является важным компонентом ведения больных с 
подагрой;

■■ при подагре у пациента, получающего петлевые или 
тиазидные диуретики, если возможно, диуретики заменяют;

■■ при АГ рассматривают лозартан и блокаторы кальци-
евых каналов, т. к. эти препараты обладают умеренным 
урикозурическим эффектом;

■■ при гиперлипидемии предпочтительно назначение 
статинов или фенофибрата;

■■ отмена низких доз ацетилсалициловой кислоты (для 
пациентов, принимающих этот препарат по соответствую-
щим показаниям) условно не рекомендуется у пациентов 
с подагрой независимо от активности заболевания.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Подагра и бессимптомная гиперурикемия являются 
состояниями, высоко ассоциированными с патологией 
почек и сердечно-сосудистой системы. Ухудшение жиз-
ненного прогноза у коморбидных пациентов с этими 
заболеваниями связано с развитием у них более раннего 
и тяжелого течения атеросклероза, ишемической болезни 
сердца, артериальной гипертензии, сердечно-сосудистых 
катастроф и хронической болезни почек. Современные 
методы лечения гиперурикемии и подагры, основанные 
на изменении образа жизни, соблюдении диетических 
рекомендаций, снижении массы тела, коррекции комор-
бидных состояний и применении уратснижающей тера-
пии, позволяют управлять этими патологиями при дости-
жении целевого уровня мочевой кислоты в сыворотке 
крови. Полученные данные свидетельствуют об отсут-
ствии существенных различий в частоте сердечно-сосу-
дистых событий при применении фебуксостата и аллопу-
ринола. Однако применение фебуксостата демонстриру-
ет не только более высокую эффективность в снижении и 
поддержании уровня мочевой кислоты, но и лучшую 
переносимость по сравнению с аллопуринолом. Важно и 
то, что у лиц пожилого возраста не требуется коррекции 
дозы фебуксостата, его могут применять пациенты с хро-
нической болезнью почек.�
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