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Резюме
Введение. Оценка сывороточной урикемии в настоящее время становится доступным лабораторным маркером метаболи-
ческого неблагополучия, связанного с повышенным риском широкого спектра коморбидных состояний и заболеваний – от 
подагры и уратного нефролитиаза до кардиоваскулярной патологии и сахарного диабета 2-го типа.
Цель. Проанализировать взаимосвязи гиперурикемии (ГУ) и подагры с нарушением функции почек и нефролитиазом 
в динамическом наблюдении на протяжении трех лет в условиях реальной амбулаторной практики.
Материалы и методы. В ретроспективное обсервационное исследование включены 324 пациента (121 мужчина и 203 жен-
щины), обращавшиеся за медицинской помощью в 2021–2024 гг. Анализировали наличие сопутствующей патологии, дина-
мику уровней мочевой кислоты (МК), креатинина, расчетной (CKDEPI) скорости клубочковой фильтрации (СКФ) в подгруп-
пах мужчин и женщин с уровнями МК < 360 мкмоль/л (нормоурикемия) и ≥ 360 мкмоль/л (ГУ).
Результаты. Определяется увеличение за три года распространенности ГУ на 15% среди мужчин и 10% среди женщин. Рост 
количества больных подагрой за этот же период составил 7 и 3% соответственно. Статистически значимая взаимосвязь между 
наличием ГУ (МК ≥ 360 мкмоль/л) и нарушением функции почек определялась только у женщин (χ2 = 15,4; p = 0,00046). У пациен-
ток с ГУ не было выявлено нормальной СКФ как исходно, так и в процессе динамического наблюдения, а хроническая болезнь 
почек выраженных стадий (3б-5) у них встречалась суммарно чаще в 6,8 раза исходно и в 4 раза через 3 года наблюдения.
Заключение. Выявлена значимая обратная корреляция (-0,25; p < 0,05) между возрастанием сывороточной урикемии и сни-
жением СКФ независимо от гендерных различий. Применение уратснижающей терапии с достижением целевого уров-
ня МК менее 300 мкмоль/л продемонстрировало возможность стабилизации почечной функции и рассасывание тофусов 
у больного подагрой.
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Abstract
Introduction. Assessment of serum uricemia is currently becoming an available laboratory marker of metabolic distress asso-
ciated with an increased risk of a wide range of comorbid conditions and diseases, from gout and urate nephrolithiasis to 
cardiovascular pathology and type 2 diabetes mellitus.
Aim. To analyze the interrelationships of hyperuricemia and gout with impaired renal function and nephrolithiasis in dynamic 
follow-up over three years in real outpatient practice.
Materials and methods. The retrospective observational study included 324 patients (121 men and 203 women) who sought 
medical help in 2021–2024. The presence of concomitant pathology, the dynamics of UA levels, creatinine, and estimated (CKD 
EPI) glomerular filtration rate were analyzed in subgroups of men and women with UA levels < 360 μmol/l (normouricemia) 
and ≥ 360 μmol/l (GU).
Results. An increase in the prevalence of hyperuricemia by 15% among men and 10% among women over three years is deter-
mined. The increase in the number of gout patients over the same period was 7% and 3%, respectively. A statistically significant 
relationship between the presence of hyperuricemia (uric acid ≥ 360 μmol/l) and impaired renal function was determined only 
in women (χ2 = 15.4; p = 0.00046). In the presence of GU, there were no patients with normal glomerular filtration rate, either 
initially or during dynamic follow-up, and CKD of advanced stages (3b-5) was observed in them 6.8 times more frequently 
initially and 4 times more frequently after 3 years of follow-up.
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ВВЕДЕНИЕ

Оценка сывороточной урикемии в настоящее время 
становится доступным лабораторным маркером метабо-
лического неблагополучия, связанного с повышенным 
риском широкого спектра коморбидных состояний и за-
болеваний – от подагры и уратного нефролитиаза до кар-
диоваскулярной патологии и сахарного диабета 2-го типа 
(СД2) [1–4]. Ведущие российские эксперты поддержали 
изменения границ нормального уровня мочевой кислоты 
(МК) в диапазоне 180–360 мкмоль/л (6 мг/дл) вне зависи-
мости от пола [4]. В ведении пациентов общетерапевтиче-
ской практики важно выделение бессимптомной гиперу-
рикемии (БГУ), под которой принято понимать повышение 
сывороточной урикемии > 360 мкмоль/л без критериев 
подагры у пациента [5].

Наблюдение за больными с БГУ и подагрой приве-
ло к пониманию отсутствия четких границ между этими 
двумя состояниями, что, в частности, подтверждается вы-
явлением кристаллов моноурата натрия в суставах и су-
хожилиях у 30–50% пациентов с хронической БГУ при 
ультразвуковом исследовании или компьютерной томо-
графии [6, 7]. БГУ расценивается как начальная стадия по-
дагры, хотя только у 36% таких пациентов развиваются 
приступы артрита [8].

Распространенность БГУ растет во многих регионах 
мира: в России составляет 18,2% среди взрослого населе-
ния [9], в Ирландии – 24,5% [10], в США – 20,1% [11], в Ав-
стралии – до 16,6% [12], в Китае – 11,1% [13].

Учитывая доминирующую роль почек в удалении МК 
из организма человека (около 70% по сравнению с 30%, 
выводимыми через слизистую оболочку тонкой кишки), 
прогрессирование хронической болезни почек (ХБП), 
ассоциированное с  гиперурикемией (ГУ), на протяже-
нии многих лет является объектом пристального и все-
стороннего изучения многочисленных исследовательских 
групп [14–16].

МК может приводить к нарушению функции почек 
кристаллозависимым и  кристаллонезависимым путя-
ми [17, 18]. В основе кристаллозависимого пути – фор-
мирование и депонирование кристаллов МК в канальцах 
и мозговом веществе почек, связанное с этим процес-
сом хроническое асептическое воспаление, поврежде-
ние канальцев и  интерстициальный фиброз. Длитель-
ное повышение уровня МК в сыворотке крови приводит 
к кристаллообразованию в просвете почечных каналь-
цев и, как следствие, к урикозурии и кристаллурии, что со-
провождается образованием цилиндров, дополнительным 

повреждением эпителиальных клеток и ремоделировани-
ем тканей. В итоге обструкция канальцев и собирательных 
трубочек может вызывать острую подагрическую нефро-
патию, гидронефроз, кровотечение или вторичный инфек-
ционный процесс [19].

Растворимая внутриклеточная МК может также прово-
цировать развитие патологии почек через кристаллоне-
зависимый путь. ГУ обусловливает вазоконстрикцию при 
активировании ренин-ангиотензин-альдостероновой си-
стемы, а также эндотелиальную дисфункцию, интерстици-
альное воспаление и процесс фиброза в почечной тка-
ни [20–23].

Роль БГУ в  развитии ХБП по-разному оценивается 
в научных исследованиях [24, 25], в то время как наличие 
подагры однозначно приводит к значимому нарастанию 
риска прогрессирующей ХБП. Метаанализ 17 исследова-
ний определил, что 14% (95% ДИ 12–17%) больных пода-
грой страдают нефролитиазом и 24% (95% ДИ 19–28%) – 
ХБП ≥ 3-й стадии [26].

Подагра и БГУ наблюдаются у 25 и 60% пациентов 
с ХБП соответственно [27]. В нормальных физиологиче-
ских условиях примерно треть МК выводится из организ-
ма через кишечник, а две трети – через почки [28]. Дис-
функция почек приводит к накоплению МК в крови из-за 
недостаточной экскреции ее солей. Кроме того, ГУ часто 
встречается при диабете 2-го типа и артериальной гипер-
тензии (АГ), которые сами по себе являются причинами 
развития ХБП. Распространенность подагры увеличива-
ется с 1 до 2% среди взрослых с нормальной функци-
ей почек и до 32% среди пациентов с 4-й стадией ХБП. 
БГУ, соответственно, встречается в 11% случаев среди 
лиц с нормальной функцией почек и у 80% больных ХБП 
4-й стадии [29]. Примерно у 50% пациентов с ХБП разви-
вается ГУ к моменту начала диализа [30].

Ряд исследований, основанных на использовании мен-
делевской рандомизации, отрицают прямую связь увели-
чения уровня МК в сыворотке крови с повышенным ри-
ском развития ХБП [27].

В то же время огромное количество работ доказыва-
ют, что ГУ является независимым фактором риска разви-
тия ХБП и метаболических заболеваний [31], в том числе 
у здоровых людей без какой-либо патологии [32]. Поло-
жение о том, что БГУ может приводить к развитию ХБП, 
основано как на данных эпидемиологических исследо-
ваний [30, 31], так и доказано экспериментальными [33] 
и  пилотными клиническими испытаниями  [34]. ХБП 
2-й или более высокой стадии присутствует у 70% паци-
ентов с подагрой и у 50% пациентов с БГУ [35].

Conclusion. A significant inverse correlation (-0.25; p < 0.05) was found between an increase in serum uricemia and a decrease 
in glomerular filtration rate, regardless of gender differences. The use of urate- lowering therapy with the achievement of a 
target uric acid level of less than 300 mmol/l demonstrated the possibility of stabilization of renal function and resorption 
of tophi in a patient with gout.
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Финское исследование GOAL показало, что риск 
смертности, особенно от сердечно-сосудистой патоло-
гии, ассоциированной с БГУ, выше у людей с нормальной 
функцией почек по сравнению с теми, у кого функция по-
чек нарушена. Это позволяет предположить, что ГУ, вы-
званная снижением клубочковой фильтрации (почечная 
ГУ), может быть менее опасной, чем ГУ, вызванная избы-
точной выработкой МК (метаболическая ГУ) [24, 36]. В ита-
льянском исследовании URRAH показано, что более вы-
сокое соотношение уровня МК к креатинину независимо 
коррелирует с повышенным риском смертности [37].

Многочисленные исследования подтверждают поло-
жительную прогностическую роль уратснижающей тера-
пии (УСТ) у пациентов с ХБП [4, 38]. В работе R.J. Johnson 
et al. представлены факты, убедительно свидетельствую-
щие о пользе снижения уровня МК у пациентов с пода-
грой для лечения ХБП и/или сердечно-сосудистых забо-
леваний [27]. Обоснование этого положения базируется 
на факте провоспалительного эффекта кристаллов ура-
тов, опосредованного активацией инфламмасом и высво-
бождением интерлейкина-1 [39].

Повреждающее действие кристаллов уратов на эпите-
лий почечных канальцев с развитием локального воспа-
ления приводит к разрыву стенки канальца и попаданию 
кристаллов в интерстиций. До появления УСТ при вскры-
тии пациентов с подагрой почти всегда обнаруживались 
заболевания почек, характеризующиеся артериолоскле-
розом, очаговым сегментарным гломерулосклерозом 
и хроническим тубулоинтерстициальным заболеванием. 
Кристаллы уратов обнаруживались в 90% случаев при 
вскрытии в мозговом веществе [40].

Кристаллы уратов могут быть напрямую связа-
ны с атеросклеротическим процессом: они встречают-
ся в аорте и коронарных артериях почти у 30% больных 
подагрой [41].

Отложения кристаллов моноурата натрия могут вы-
зывать не только локальное, но и системное воспаление, 
которое признано фактором, способствующим прогрес-
сированию заболеваний почек и сердечно-сосудистых за-
болеваний [42]. Купирование острого приступа подагры 
не связано с растворением кристаллов уратов, посколь-
ку они сохраняются до следующего приступа (т. е. в «меж-
критический период») [43]. Эти «молчаливые кристаллы» 
по-прежнему могут быть триггерами системного воспале-
ния, влияющего на прогрессирование почечных и сердеч-
но-сосудистых заболеваний [44].

Цель – анализ взаимосвязей ГУ и подагры с наруше-
нием функции почек и нефролитиазом в динамическом 
наблюдении на протяжении трех лет в условиях реальной 
амбулаторной практики.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В  ретроспективное обсервационное исследова-
ние включены 324 пациента (121 мужчина и 203 жен-
щины), обращавшиеся за медицинской помощью 
в клиническую больницу «РЖД-Медицина» города Ярос-
лавль в 2021–2024 гг. Средний возраст группы в начале 

наблюдения  – 63,6  ±  15,0  года (22–98), средний ин-
декс массы тела – 30,6 ± 5,2 кг/м2 (17,9–51,3). У боль-
шинства больных имелась сопутствующая патология: 
у 86% – АГ, у 46% – СД2, у 45% – атеросклероз различ-
ных локализаций, у 25% – остеоартриты, у 24% – узло-
вой зоб, у 17% – подагра, у 16% – ишемическая болезнь 
сердца, у  9%  – нефролитиаз. Анализировали динами-
ку уровней МК, креатинина, расчетной (CKDEPI) скоро-
сти клубочковой фильтрации (СКФ) в подгруппах мужчин 
и женщин с уровнями МК < 360 мкмоль/л (нормоурике-
мия) и ≥ 360 мкмоль/л (ГУ). Статистическая обработка ре-
зультатов исследования проводилась при помощи ста-
тистической программы Statistica (version 13.3, StatSoft). 
Вычислялись средние значения, стандартные отклонения 
и их различия по t-критерию Стьюдента при нормальном 
распределении количественных признаков. Использова-
ли критерий хи-квадрат Пирсона (χ2) при анализе сопря-
женности параметров в многопольных таблицах, коэффи-
циент корреляции Спирмена. За уровень статистической 
значимости принималось значение p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Гендерные различия имелись по возрасту (женщи-
ны на 12% старше), сывороточной урикемии (-25% жен-
щины), СКФ (-15% женщины). Подагра исходно имелась 
у 42% мужчин и 8% женщин. Через три года от начала 
наблюдения группа состояла из 198 человек (57 мужчин 
и 141 женщина). Основные гендерные различия сохраня-
лись. Распространенность ГУ, подагры, ХБП и нефролитиа-
за по годам наблюдения представлена в табл. 1.

Отмечался рост распространенности ГУ за три года на 
15% среди мужчин и 10% среди женщин. Увеличение ко-
личества больных подагрой за этот же период составило 
7 и 3% соответственно. Частота выявления ХБП умеренных 
стадий (2–3а) принципиально не различалась ни между 
полами, ни по годам наблюдения. Умеренное снижение 
СКФ встречалось в 70–80%.

Динамика уровней сывороточной урикемии и СКФ 
оценивалась в подгруппах мужчин и женщин в зависимо-
сти от наличия или отсутствия у них ГУ. Результаты пред-
ставлены на рисунке. Независимо от пола и исходного 
уровня сывороточной урикемии отмечалась статистиче-
ски значимая взаимосвязь между повышением уровня МК 
и снижением СКФ (r = -0,25; p < 0,05). Несмотря на то что 
всем пациентам с ГУ давались рекомендации по неме-
дикаментозной коррекции сывороточной урикемии, а у 
72% больных подагрой и 25% пациентов с БГУ имелись 
назначения УСТ (в 83% случаев рекомендована терапия 
аллопуринолом, в 17% – фебуксостатом), достижение це-
левых уровней МК в соответствии с современными реко-
мендациями [5] отмечалось в среднем по годам наблюде-
ния лишь у 16% мужчин и 12% женщин.

Частота определения разных стадий ХБП по расчетной 
СКФ представлена в табл. 2. Статистически значимая вза-
имосвязь между наличием ГУ и нарушением функции по-
чек определялась только у женщин (χ2 = 15,4; p = 0,00046). 
У пациенток с ГУ не было выявлено нормальной СКФ как 
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исходно, так и в процессе динамического наблюдения, а ХБП 
выраженных стадий (3б-5) у них встречалась суммарно чаще 
в 6,8 раза исходно и в 4 раза через 3 года наблюдения.

В связи с малочисленностью пациентов, достигающих 
и удерживающих целевой уровень МК, каждый конкрет-
ный случай анализируется индивидуально. В качестве де-
монстрации успешности терапии до достижения цели 
приводим следующий клинический случай.

КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР ТЕРАПИИ 
ФЕБУКСОСТАТОМ ДО ДОСТИЖЕНИЯ ЦЕЛИ

Мужчина, 1960 г. р., впервые обратился к ревматологу 
в октябре 2023 г. с жалобами на выраженные боли в су-
ставах рук и ног, почти постоянные днем, периодические 
ночью, ограничение подвижности и силы в них, наруше-
ние походки. Нарастание симптоматики отмечал с кон-
ца августа 2023 г., обращался к участковому терапевту, 
принимал нимесулид 100 мг/сут с положительной дина-
микой. Анамнез жизни: более 5 лет гипертоническая бо-
лезнь, постоянная форма фибрилляции предсердий. Регу-
лярно принимает метопролола сукцинат 50 мг, рамиприл 
2,5 мг, аторвастатин 20 мг/сут. Не курит. Употребление ал-
коголя отрицает.

При обследовании выявлен уровень  МК в  крови 
601 мкмоль/л, СРБ 5 мг/л, креатинин 78 мкмоль/л. Об-
щий анализ мочи без патологии (удельный вес 1 015 г/л, 
рН менее 5,0). Назначены нестероидные противовоспа-
лительные средства (НПВС) – нимесулид 100 мг 2 раза 
в сутки. На рентгенограмме кистей – увеличение рент-
геновской прозрачности костной структуры, равномер-
ное сужение суставных щелей в дистальных межфалан-
говых суставах 1–5-го пальцев, единичные кистовидные 
просветления в дистальных отделах ногтевых фаланг 
3–4-го пальцев правой кисти, остеосклероз суставных 
поверхностей. Рекомендована консультация ревматоло-
га. Из данных объективного осмотра: кожные покровы 
обычного цвета и влажности; периферические лимфоуз-
лы не пальпируются; подкожно-жировая клетчатка уме-
ренно выражена. Масса тела 80 кг, рост 176 см. Индекс 
массы тела 25,8 кг/м2, окружность талии 86 см. Опреде-
ляются подозрения на тофусы в области проксимальных 
межфаланговых суставов 3-го и 4-го пальцев левой руки, 
3-го и 5-го пальцев правой руки диаметром 0,5–0,7 см 
(со слов больного, «шишки» растут последние полгода), 
на ушных раковинах – белесые диаметром 0,3–0,4 см, 
в области правого локтевого сустава – единичный ди-
аметром около 1  см. Дефигурация межфаланговых 

2  Таблица 1. Динамика распространенности нарушений уратного метаболизма и почечной дисфункции по годам наблюде-
ния у мужчин и женщин
2  Table 1. Changes in the prevalence of urate metabolism disorders and renal dysfunction in men and women by observation year

Срок наблюдения Исходно 1 год 2 года 3 года

Пол (n) М (121) Ж (203) М (121) Ж (203) М (81) Ж (181) М (57) Ж (141)

ГУ (%) 46 16* 47 18* 51 18* 61 26*

Подагра (%) 42 8* 44 9* 46 10* 49 11*

ХБП 2–3а (%) 73 79 75 80 78 80 77 78

ХБП 3б-5 (%) 5 12* 6 13* 7 13* 12 16

Нефролитиаз (%) 15 9* 16 10* 20 10* 21 13*

Примечание. ГУ – гиперурикемия; ХБП – хроническая болезнь почек; * – статистически значимые гендерные различия по критерию χ2 (p < 0,05).

2  Рисунок. Динамика средних значений мочевой кислоты и скорости клубочковой фильтрации в подгруппах мужчин и жен-
щин в зависимости от наличия или отсутствия гиперурикемии
2  Figure. Changes in mean uric acid levels and glomerular filtration rates in men and women subgroups based on the presence 
or absence of hyperuricemia
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суставов отсутствует. При пальпации суставы кистей, лок-
тевые, коленные – безболезненные. Симптом бокового 
сжатия отрицательный на кистях и стопах. Варикозное 
расширение подкожных вен на ногах в компенсирован-
ной стадии. Умеренный синовит левого голеностопного 
сустава, минимальная гипертермия 1-го плюснефалан-
гового сустава правой стопы. Установлен диагноз: пода-
гра, тофусная форма средней степени тяжести; хрониче-
ский подагрический полиартрит с преимущественным 
поражением суставов обеих кистей, правой стопы, ле-
вого голеностопного сустава, с наличием перифериче-
ских тофусов в области суставов кистей, правого локте-
вого сустава, в области ушных раковин; функциональная 
недостаточность суставов (ФНС) 1. Сопутствующий: ише-
мическая болезнь сердца (фибрилляция предсердий, по-
стоянная форма); гипертоническая болезнь 1-й степе-
ни, контролируемая, достижение целевых значений АД, 
3-й стадии.

Рекомендовано: УЗИ почек, контроль уровня МК, СРБ 
в  крови, рентгенограмма стоп, гипопуриновая диета, 
НПВС, аллопуринол 100 мг 1 раз в сутки под контролем 
уровня МК в крови. Через 2 мес. уровень МК в крови – 
489 мкмоль/л. При УЗИ почек выявлены эхо-признаки 
конкрементов в левом мочеточнике, микролитов почек, 
кисты правой почки. В ноябре 2023 г. осмотрен ревмато-
логом, рекомендовано продолжить прием аллопуринола, 
направлен к урологу. В декабре 2023 г. проведено кон-
трольное УЗИ почек, эхо-картина без динамики. В янва-
ре 2024 г. при УЗИ почек отмечена отрицательная дина-
мика: в средней трети левого мочеточника лоцируется 
гиперэхогенная плотная структура размером 11–12 мм. 
С 28.01.2024 по 31.01.2024 – госпитализация в урологи-
ческое отделение по экстренным показаниям с диагно-
зом: мочекаменная болезнь (МКБ), конкремент средней 
трети левого мочеточника. 29.01.2024 выполнена контакт-
ная уретеролитотрипсия слева, стентирование левой поч-
ки. Выписан в удовлетворительном состоянии.

С 05.02.2024 по 13.02.2024 – госпитализация по экс-
тренным показаниям в  урологическое отделение, ди-
агноз: МКБ, камни левого мочеточника и левой почки, 
стент левой почки от 29.01.2024. Осложнение: макроге-
матурия, тампонада мочевого пузыря. Острая задержка 
мочи. Гиперплазия предстательной железы. Проведена 

комплексная терапия – гемостатическая, гипотензивная, 
антибактериальная, спазмолитическая. 09.02.2024 выпол-
нена цистоскопия, эвакуация сгустков из мочевого пузы-
ря. Выписан с улучшением, рекомендовано наблюдение 
уролога, аллопуринол 100 мг 2 раза в сутки. В биохимиче-
ском анализе крови от 12.02.2024 – креатинин 116,8 мк-
моль/л, МК 474,1 мкмоль/л, СКФ 56,94 мл/мин/1,73 м2. 
До апреля 2024 г. пациент продолжал прием аллопури-
нола 200 мг/сут, на фоне которого отмечен рост уров-
ня креатинина до 142  мкмоль/л, снижение СКФ до 
45  мл/мин/1,73  м2. Уровень  МК в  крови сохранялся 
выше 400 мкмоль/л. С 10.04.2024 по 15.04.2024 – пла-
новая госпитализация в урологическое отделение, экс-
тракция стента левой почки от 10.04.2024. После выписки 
из стационара проводилось динамическое наблюдение 
урологом. В середине мая 2024 г. при сохранении по-
вышенного уровня креатинина и сохранении СКФ в пре-
делах 3а стадии ХБП отмечено прогрессирующее по-
вышение сывороточной урикемии выше 500 мкмоль/л. 
12.05.2024 больной проконсультирован ревматологом. 
Боли в суставах небольшие. Объективно – без призна-
ков воспалительных изменений в суставах. Локализация 
и размеры тофусов прежние. Приверженность к соблю-
дению диеты высокая. Рекомендована смена урикоста-
тического препарата на фебуксостат в дозе 80 мг/сут. Па-
циент начал принимать Аденурик в рекомендованной 
дозе. В течение полутора месяцев был достигнут целевой 
уровень МК менее 300 мкмоль/л (232–286). Контроль-
ный осмотр ревматолога 17.09.2024 – жалоб нет. Локаль-
ный статус – тофусы на левой руке отсутствуют, на правой 
руке – сохраняется в области проксимального сустава 
3-го пальца 0,5 см, в области правого локтевого сустава – 
единичный диаметром около 0,5 см. Уровень МК в кро-
ви 303 мкмоль/л, креатинин 110,2 мкмоль/л, СРБ 1,2 мг/л, 
СКФ 60,66 мл/мин/1,73 м2.

На контрольном визите 05.06.2025  пациент сооб-
щил, что продолжает принимать фебуксостат (Аденурик) 
80 мг/сут. Боли в суставах не беспокоят, обострений ар-
трита не было. Тофусы в области суставов и ушных рако-
вин отсутствуют. Однако уровень МК стал повышаться до 
312 мкмоль/л. Планируется контрольное УЗИ органов мо-
чевыделительной системы и обсуждается целесообраз-
ность повышения дозы фебуксостата до 120 мг/сут. По-
ложительный эффект от достижения целевого уровня МК 
выражен в отсутствии обострений подагрического артри-
та, рассасывании тофусов и стабилизации урологической 
ситуации.

ОБСУЖДЕНИЕ

ГУ у современных пациентов встречается часто, затра-
гивая в среднем 20% популяции, и сопряжена с высокой 
степенью коморбидности, включая повышенные риски 
сердечно-сосудистых и почечных осложнений [9–13, 45]. 
Значительный разброс данных по эпидемиологии  ГУ 
связан с отсутствием единых границ для оценки данно-
го состояния [45, 46]. В нашей работе использован совре-
менный критерий, использующий единый нормальный 

2  Таблица 2. Распространенность хронической болезни 
почек разных стадий в зависимости от пола и сывороточной 
урикемии
2  Table 2. Prevalence of chronic kidney disease of different 
stages based on sex and the presence of serum uricemia

 ХБП
Исходно Через 3 года

0 2–3а 3б-5 0 2–3а 3б-5 

м НУ (%) 19 73 8 23 64 13

м ГУ (%) 23 74 3 3 86 11

ж НУ (%) 11 84 5 7 84 9

ж ГУ (%) 0 66 34 0 64 36

Примечание. ХБП – хроническая болезнь почек; НУ – нормоурикемия; ГУ – гиперурикемия.
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уровень для мужчин и женщин – <360 мкмоль/л [5]. Нами 
представлены результаты наблюдения за 324 пациента-
ми с высокой степенью коморбидности, почти у полови-
ны которых имелся СД2, а у подавляющего большинства – 
АГ. Распространенность ГУ в такой группе закономерно 
выше, чем общепопуляционная, она исходно составила 
46% среди мужчин и 16% среди женщин, а за три года 
наблюдения эти цифры увеличились до 61 и 26% соот-
ветственно. Наши данные сопоставимы с  результата-
ми обследования 360 танзанских пациентов с СД2, рас-
пространенность ГУ среди которых составила 44,4% [47]. 
Тесная взаимосвязь между возрастанием уровня сыво-
роточной урикемии и прогрессированием ХБП проде-
монстрирована в анализируемой нами группе больных 
независимо от исходной концентрации МК и пола, при-
чем более выраженное повышение отмечалось у паци-
ентов с уже исходно имевшейся ГУ, несмотря на то, что 
именно им давались рекомендации по гипопуриновой 
немедикаментозной коррекции, а четверти пациентов 
с БГУ и 72% больным подагрой назначалась УСТ. Слож-
ность оценки полученной динамики состоит в том, что об-
наружение статистически значимой корреляции (-0,25) 
в  ретроспективном анализе не позволяет установить 
причинно-следственные связи. Аналогичное ретроспек-
тивное исследование 261 больного с разными стадиями 
ХБП, даже при исключении из анализа пациентов с пода-
грой, не позволило абсолютно точно определить причи-
ны и следствия, т. к. получение данных о предшествующих 
развитию ХБП уровнях МК выявило значительное преоб-
ладание у больных исходной ГУ и, соответственно, полу-
чение УСТ аллопуринолом или фебуксостатом [48]. Не-
смотря на неоднозначность первопричины, польза УСТ 
при наличии или для профилактики развития/прогрес-
сирования ХБП признана в огромном количестве публи-
каций. Недавние клинические исследования показывают, 
что УСТ потенциально может быть использована у паци-
ентов с БГУ и ХБП [34]. Терапию БГУ предлагается прово-
дить как минимум трем группам пациентов. Во-первых, 
это больные с так называемыми скрытыми кристаллами 
в суставах, кровеносных сосудах или почках. Примерно 
у 15% пациентов с БГУ обнаруживаются отложения ура-
тов в кровеносных сосудах [41]. Во-вторых, при рециди-
вирующей уратной кристаллурии или уратном нефро-
литиазе назначение УСТ профилактирует кристаллурию, 
стимулирующую работу инфламмасом в клетках почеч-
ных канальцев  [49]. В-третьих, для людей с повышен-
ным внутриклеточным уровнем МК в печени или поч-
ках, что вызывает окислительный стресс в митохондриях 
и приводит к формированию метаболического синдро-
ма (инсулинорезистентности, стеатозу печени и АГ), так-
же показана профилактическая УСТ [50]. Рекомендация 
достигать целевого уровня МК (ЦУМК), содержащаяся 
в руководствах нескольких профессиональных органи-
заций, основана на четких и последовательных доказа-
тельствах улучшения долгосрочных прогнозов при этом 
распространенном состоянии. У пациентов с подагрой 
концентрация МК в сыворотке крови должна быть сни-
жена как минимум до целевого уровня 6 мг/дл (даже до 

5 мг/дл у пациентов с тяжелой тофусной формой пода-
гры). Для достижения этих целей применяются ингибито-
ры ксантиноксидазы, такие как аллопуринол, фебуксостат, 
а также могут использоваться урикозурические препа-
раты [51]. Проведенный систематический обзор и мета-
анализ данных о клинических испытаниях лекарственных 
препаратов для лечения подагры включал 16 источников, 
касающихся фебуксостата, 15 – аллопуринола, 4 – бен-
збромарона. В целом 70,7% пациентов достигли ЦУМК 
при терапии фебуксостатом, при этом снижение уров-
ня МК составило 45,3%, а при терапии аллопуринолом 
и бензбромароном – 44,4 и 33,8% соответственно. Преи-
мущество фебуксостата перед аллопуринолом было оче-
видным именно у пациентов с ХБП. Было отмечено, что 
фебуксостат безопаснее аллопуринола (ОШ 0,85; 95% ДИ: 
0,75–0,97) [51].

В исследовании M. Cutolo et al. показано, что фебук-
состат был значительно эффективнее, чем аллопуринол, 
в скорости снижения уровня МК до целевых значений. 
Всего в исследовании участвовало более 4 000 пациен-
тов с подагрой и ГУ. Среднее снижение концентрации МК 
при любой дозе фебуксостата было выше (-27%) по срав-
нению с группами, получавшими плацебо (-5%) и алло-
пуринол (-24%). Более того, фебуксостат показал более 
высокую вероятность достижения ЦУМК, чем аллопури-
нол (ОШ 2,43; 95% ДИ: 2,119–2,789 и ОШ 4,05; 95% ДИ: 
3,41–4,82 для уровней МК < 6 мг/дл и ≤ 5 мг/дл соот-
ветственно). Пациенты, принимавшие фебуксостат, до-
стигали ЦУМК быстрее, чем пациенты, принимавшие 
аллопуринол (86,04  ±  71,47  против 98,76  ±  70,88  дня 
и 52,08 ± 49,97 против 90,42 ± 68,03 дня для достижения 
ЦУМК < 6 мг/дл и ≤ 5 мг/дл соответственно; p < 0,001 для 
обоих сравнений) [52].

В недавно опубликованном рандомизированном кон-
тролируемом исследовании (РКИ) FREED у пожилых паци-
ентов с ГУ лечение фебуксостатом привело к снижению 
суммарного риска церебральных, кардиоваскулярных 
и почечных исходов на 25% [53].

В 26-недельное исследование, анализирующее дозы 
фебуксостата для достижения клинического эффек-
та у больных подагрой в зависимости от функции почек, 
вошли 152 пациента (34 с СКФ 30–60 мл/мин/1,73 м2 
и  128 с  СКФ  >  60  мл/мин/1,73  м2). Доза фебуксоста-
та составляла на начальном этапе 80 мг/сут, при недо-
стижении целевого уровня МК (ЦУМК < 360 мкмоль/л) 
повышалась до 120  мг/сут. За время наблюдения 
у  84,9%  пациентов достигнут ЦУМК, причем в  груп-
пе с СКФ > 60 мл/мин/1,73 м2 – у 85,6% пациентов, а с 
СКФ 30–60  мл/мин/1,73  м2  – у  82,4%. Для достиже-
ния ЦУМК при СКФ  >  60  мл/мин/1,73  м2  большинству 
(67,3%) пациентов было достаточно дозы 80 мг/сут и лишь 
у 32,7% доза повышалась до 120 мг/сут, а при умеренно 
сниженной СКФ (30–60 мл/мин/1,73 м2) такие дозы тре-
бовались, соответ ственно,  46,4 и 53,6% пациентов [54]. 
В этой же работе указывается, что для достижения постав-
ленной цели пациентам с подагрой могло быть достаточно 
дозы фебуксостата 40 мг/сут. Насечка для деления таблет-
ки имеется на оригинальном фебуксостате (Аденурик®).

2025;19(12):154–162
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Более быстрое достижение ЦУМК играет важную роль 
в формировании приверженности к  терапии благода-
ря отсутствию периода длительной медленной титрации, 
а также принципиально стратегически важно для стаби-
лизации и сохранения приемлемой функции почек, что 
было продемонстрировано и в нашем клиническом на-
блюдении. Представленный случай не уникален, а типи-
чен. Информация о нем может способствовать понима-
нию и другими больными, что при совместных усилиях 
врача и пациента закономерно получаемый результат те-
рапии до достижения цели возможен. Наблюдения из ре-
альной клинической практики заслуживают внимания на-
ряду с РКИ. Интересен метаанализ пяти соответствующих 
наблюдательных исследований с участием 327 пациентов 
с ХБП 4–5-й стадий и ГУ, не получавших гемодиализ, ко-
торым назначался фебуксостат в дозе 10–120 мг/сут сро-
ком от 3 до 12 мес. Достигнуто снижение уровня сыворо-
точных уратов (средневзвешенная разница -1,85 мг/дл; 

95% ДИ: -2,04–1,67 мг/дл) без ухудшения функции почек 
(средневзвешенная разница 0,11 мл/мин/1,73 м2; 95% ДИ: 
-0,25–0,47 мл/мин/1,73 м2), что важно для столь тяжелой 
категории больных [55].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

ГУ способствует не только развитию подагры, но 
и усугубляет прогрессирующее с возрастом снижение 
СКФ и формирование ХБП. Достижение целевых уров-
ней МК у коморбидных пациентов в соответствии с ре-
комендациями национального консенсуса ведущих экс-
пертов обеспечивает профилактику развития и/или 
обострения подагрического артрита, а также играет неф-
ропротективную роль. 0
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