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Подагра (pos, podis — нога, agra — капкан) — 
«нога в капкане» — системное заболевание, разви-
вающееся в связи с воспалением в местах отложе-
ния кристаллов моноурата натрия у людей с гипер-
урикемией, обусловленной внешнесредовыми и/
или генетическими факторами. (код по МКБ-10 — 
М10 Подагра). Согласно эпидемиологии, пода-
грой страдают не менее 1–3% взрослого населе-
ния. По экспертным оценкам, соотношение мужчин 
и женщин составляет 7:1. Пик заболеваемости от-
мечают в возрасте 40–50 лет у мужчин, ≥60 лет — 
у женщин (Насонова В.А., Барскова В.Г., 2004).

Причины подагры разнообразны. Среди них выде-
ляют дефекты генов, отвечающих за активность фер-
ментов, влияющих как на синтез мочевой кислоты (МК) 
(гиперпродукция), так и на ее транспорт в почках (ги-
поэкскреция). Причинами могут быть заболевания, со-
провождающиеся массивным распадом нуклеотидов 
из клеточных ядер (гиперурикемия), а именно: болез-
ни крови, лимфпролиферативные заболевания, тяже-
лый псориаз, саркоидоз и другие заболевания, нару-
шающие почечную экскрецию, то есть — болезни на-
копления, гипотиреоз, гиперпаратиреоз, хроническая 
почечная недостаточность, застойная сердечная недо-
статочность, гестозы, ожирение, а также химио- и лу-
чевая терапия. Кроме того, гиперурикемию может вы-
зывать загрязнение окружающей среды (работа бен-
зиновых двигателей) и токсические вещества (свинец), 
которые нарушают экскрецию уратов почками (Насо-
нова В.А., Барскова В.Г., 2004).

Существуют также факторы риска возникнове-
ния подагры, такие как высокопуриновые продук-
ты питания, которые вызывают в организме избы-
ток субстрата для синтеза МК. Кроме того, следу-
ет помнить, что жирная пища нарушает экскрецию 
уратов почками, а алкоголь, метаболизируясь 
до молочной кислоты, препятствует экскреции ура-
тов. Наибольшую опасность представляют крепкие 
алкогольные напитки и пиво. Аналогично могут вли-
ять и большие физические нагрузки.

Не менее важным фактором является приме-
нение препаратов, вызывающих гиперурикемию. 
К ним относятся противотуберкулезные лекар-
ственные средства (пиразинамид и этамбутол), ко-
торые способны вызывать гиперурикемию и обо-
стрение подагры, боль в суставах (как на фоне 
гипер урикемии, так и без нее). Аналогичным эф-

фектом обладает диданозин, применяемый 
при ВИЧ. Для этих препаратов гиперурикемия яв-
ляется ожидаемым побочным эффектом, вызван-
ным конкуренцией с уратами на пути элиминации.

Иммуносупрессор циклоспорин А может увели-
чивать урикемию, снижать экскрецию уратов почка-
ми и вызывать их дисфункцию. Через несколько лет 
иммуносупрессивной терапии тяжелая подагра раз-
вивается у 10% пациентов. Кроме того, салицилаты 
(ацетилсалициловая кислота в низких дозах) вызы-
вают нарушение выделения уратов почками. Нико-
тиновая кислота, рибоксин метаболизируются до ну-
клеотидов и далее — до МК. Сходным метаболизмом 
обладает противовирусное средство изопринозин.

С осторожностью при гиперурикемии и подагре 
назначают комплексный церебропротекторный пре-
парат цитофлавин, содержащий инозин, мононукле-
отид рибофлавина, никотинамид, янтарную кислоту.

Рутин при длительном применении может спо-
собствовать образованию уратов в почках. Поэтому 
применение таких препаратов, как аскорутин, имму-
новит С, у пациентов с нарушениями пуринового об-
мена требует осторожности. Нарушение пуринового 
обмена вызывают также силденафил, статины и даже 
ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента.

В настоящее время выделяют подагру и синд-
ром гиперурикемии. По этиологии они могут быть: 
первичными (генетически детерминированными) 
и вторичными (вследствие заболеваний, действия 
лекарственных средств, токсинов, питания и др.).

В зависимости от механизмов патогенеза вы-
деляют: метаболический (гиперпродуктивный), 
почечный (гипоэкскреторный) и смешанный типы.

По клиническим проявлениям выделяют (Насо-
нова В.А., Барскова В.Г., 2004):

• бессимптомную гиперурикемию;
• острый/интермиттирующий артрит;
• межприступный период;
• хроническую тофусную подагру.
Нормальный уровень МК — важный фактор го-

меостаза. МК — конечный продукт обмена пурино-
вых нуклеотидов аденина и гуанина (компонентов 
ДНК и РНК). В норме содержание ее в крови 200–
360 и 160–320 мкмоль/л — у мужчин и женщин со-
ответственно.

Нормальный метаболизм МК осуществляется 
следующим путем (рис. 1).
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ГИПЕРУРИКЕМИЯ — 

МУЛЬТИМОРБИДНАЯ 

ПАТОЛОГИЯ В РЕВМАТОЛОГИИ
В статье обсуждаются современные аспекты этиопатогенеза подагри-
ческого артрита, освещены новые взгляды на патофизиологическое 
значения мочевой кислоты, приведены последние клинические реко-
мендации (EULAR, 2011) по лечению пациентов с подагрой и гипер-
урикемией. Также приведены данные по последним современным ме-
тодам фармакотерапии при гиперурикемии.
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Рис. 1. Нормальный метаболизм МК

Нарушение пуринового обмена и развитие ги-
перурикемии представлено на рис. 2 и 3.
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Рис. 2. Механизм развития гиреурикемии. МКБ — мочекаменная болезнь
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Рис. 3. Тонкий баланс уровня МК в организме человека

Клиническая классификация подагры
1. Клинические стадии:
а) острый подагрический артрит;
б) межприступная (интервальная) подагра;
в) хроническая тофусная подагра (хронический 

подагрический артрит, нефролитиаз, подагриче-
ская нефропатия и др.):

• обострение;
• ремиссия.
2. Рентгенологические стадии поражения су-

ставов (рис. 4):
I — крупные кисты (тофусы) в субхондральной 

кости и в более глубоких слоях, иногда уплотне-
ния мягких тканей;

II — крупные кисты вблизи сустава и мелкие эрозии 
суставных поверхностей, постоянное уплотнение око-
лосуставных мягких тканей, иногда с кальцификатами;

III — обширные эрозии не менее чем на ⅓ сустав-
ной поверхности, остеолиз эпифиза, значительное 
уплотнение мягких тканей с кальциевыми депозитам.

Рис. 4. Симптом «пробойника» в местах скопления кристаллов, то-
фусах ренгенографически

3. Степень функциональной недостаточности:
0 — сохранена;
I — сохранена профессиональная способность;
II — утрачена профессиональная способность;
III — утрачена способность к самообслуживанию.
Развитие и течение подагры можно представить 

следующим образом (рис. 5).
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Асимптоматическая
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Рис. 5. Развитие и течение подагры

Характерны системные проявления подагры как 
тофусной болезни, связанные с депонированием 
кристаллов в тканях (суставы, связочный аппарат, 
субэндокардиально, позвоночник, глаза) и связан-
ные с экскрецией МК (подагрическая нефропатия, 
гастропатия) (рис. 6).

Образовавшиеся кристаллы МК фагоцитируют-
ся макрофагами (моноцитами), в результате чего 
идет активация инфламасом, каспазы-1, ИЛ-1β, 
что приводит к развитию воспалительного процес-
са в местах отложения кристаллов МК, в том числе 
в эндотелии сосудов (рис. 7).
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Рис. 6. Системные проявления подагры
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Рис. 7. Системные проявления подагры как тофусной болезни

Что такое инфламасомы? Это цитоплазмати-
ческий комплекс протеинов, который приводит 
к трансформации провоспалительных цитокинов 
в их активное состояние.

На сегодняшний день идентифицированы 4 типа 
инфламасом (рис. 8) (Martinon F., 2009; 2010):

• NLRP1
• NLRP2
• AIM2
• IPAF

Кристаллы МК

Фагоцитоз 
кристаллов 

МК

Инфламасомы
Каспаза-1

Моноцит
IL-1β IL-1β

IL-1β

Передача сигнала

IL-1R1 IL-1RacP
Миграция 
нейтрофилов

Рис. 8. Формирование и патогенетическая роль инфламасом

Кристаллы моноурата натрия являются 

триггерами других воспалительных медиа-

торов:

• Цитокины: интерлейкин (IL)-1α и -β, IL-6, фак-
тор некроза опухоли (ФНО)

• Хемокины: IL-8
• Мини-молекулы: простагландины (ПГ), гиста-

мин
• Жирные кислоты выступают как вторичный 

сигнал и необходимы для развития подагри-
ческого артрита

Кроме того, кристаллы МК активируют циклоок-
сигеназу (COX)-2, киназы (Syk, p38 MAPK) (рис. 9). 
Очень важная роль в развитии подагры принадле-
жит IL-1β, что и представлено на рис. 10.

Возникновение и течение подагрического артри-
та четко кореллирует с уровнем провоспалительных 
цитокинов в ранние утренние часы (рис. 11).

Важное место в клинике подагры занимает по-
ражение почек. И гиперурикемия, и подагра связа-
ны с развитием уратного нефролитиаза. Поражение 
почек при подагре условно разделяют на обуслов-
ленные собственно гиперурикемией и кристалло-
образованием и являющиеся атрибутом сопутству-
ющих болезней (рис. 12).

Рис. 9. Кристаллы МК активируют COX-2
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Рис. 11. Корреляция симптомов артрита с уровнем проваспали-
тельных цитокинов в течение суток

Рис. 12. Почки — мишень при подагре. Здесь и далее: АГ — арте-
риальная гипертензия

Классическими факторами риска уратного не-
фролитиаза считаются гиперурикозурия, низкий 
диурез и низкий рН мочи. Рассмотрим особенно-
сти указанных факторов риска при подагре.

Гиперурикозурия — специфичный признак 
при подагре, отмечаемый в ряде случаев: у боль-
ных молодого возраста, при неконтролируемом са-
харном диабете ІІ типа (высокая гипергликемия), 
синд роме Леша — Нихена, а также может быть вы-
звана медикаментозно при лечении урикозоурика-
ми (бензбромароном). Среди других причин гипер-
урикозурии чаще всего отмечаются миелопроли-
феративные болезни и химиотерапия, приводящая 
в ряде случаев к острому уратному кризу при отсут-
ствии надлежащей профилактики. Почками экскре-
тируется до 70% МК, кишечником — 15–20%, кожа, 
волосы и ногти берут на себя остаточный объем. 
При этом МК полностью фильтруется клубочками, 
но при этом 99% реабсорбируется в проксималь-
ных канальцах. Громадный объем реабсорбции МК 
генетически детерминирован. Таким образом, один 
из классических факторов уратного нефролитиа-
за — гиперурикозурия — не подходит для объяс-
нения нефролитиаза при подагре. При гипоурике-
мической гиперурикозурии (дефект транспортера 
URAT1) — подагры не бывает, поскольку для пода-
гры нужна гиперурикемия, то есть супернасыщение 
крови, а не мочи.

Низкий диурез не является ведущим симптомом 
при подагре, поскольку подагра не сопровождает-
ся диареей (за исключением нежелательных явле-
ний в результате применения колхицина в высоких 
дозах), а также другими видами потери жидкости.

В моче МК присутствует в двух формах: раство-
римой в виде урата (ионизированная форма, не свя-
занная с транспортными белками) и нерастворимой 
в виде собственно МК. Их различает всего лишь один 
ион водорода, который приобретает способность со-
единяться с растворимым уратом при рН<5,5. Пока-

Головной мозг
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Dinarello C.A. J. Exp. Med., 2005, 201: 1355–1359.
RP, C-reactive protein; SAA — serum amyloid

Рис. 10. IL-1 как плейотропный воспалительный цитокин
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зано, что у больных подагрой количество ионов во-
дорода повышено, что дает предпосылку к активно-
му соединению с уратом. Большое количество ионов 
водорода связывают с дефектом экскреции аммония 
(NH4) (уринарного буфера), что, в свою очередь, мо-
жет происходить в результате дефекта синтеза глюта-
миназы и/или глютаматдегидрогеназы, которые ме-
таболизируют глютамин в аммоний и α-кетоглютарат.

Среди других факторов риска также обсужда-
ются генетические детерминанты нефролитиаза: 
ZNF365 на хромосоме 10q21-q22 и опять же ген 
SLC2A9, кодирующий URAT1.

Кроме того, ряд симптомокомплексов и болезней 
(табл. 1) связывают с развитием нефролитиаза. От-
метим, что при подагре частота указанных сопутству-
ющих болезней стабильно высокая во всех популя-
циях. Например, ожирение считается независимым 
фактором развития нефролитиаза и масса тела об-
ратно коррелирует с рН. При инсулинорезистентно-
сти (помимо наличия ожирения) продемонстрирова-
но снижение аммониогенеза и экскреции аммония.

Таблица 1 

Состояния, сопутствующие подагре, 

для которых типичен низкий уровень рН

(Насонова В.А., Барскова В.Г., 2004)

Сопутствующие 

состояния

Частота 

при подагре, %
Особенности

Ожирение
80

РН обратно коррелирует с массой 
тела. Независимый фактор нефро-
литиаза

Инсулинорезис-
тентность 60

Снижение аммониогенеза 
и экскреции аммония, что приво-
дит к снижению рН

Сахарный диабет 
ІІ типа 20

При сочетании сахарного диабета 
ІІ типа с подагрой — риск развития 
нефролитиаза выше. Независимый 
фактор нефролитиаза

Высокопуриновый 
стереотип питания 100 Транзиторное повышение 

экскреции МК

Гиперурикемия является междисциплинарной 
патологией и одним из компонентов метаболическо-
го синдрома. Основное место в структуре метаболи-
ческого синдрома занимают абдоминальное ожире-
ние, инсулинорезистентность, дислипидемия и АГ.

Инсулинорезистентность приводит к уменьше-
нию экскреции почками МК (что связано с повы-
шением канальцевой реабсорбции натрия, инду-
цированной инсулином) и впоследствии — к ги-
перурикемии, которая, в свою очередь, приводит 
к повышению уровня гликозилированного гемогло-
бина (НbА1с) — предиктора развития сахарного ди-
абета ІІ типа (Братусь В.В. и соавт., 2009).

Мнение о том, что гиперурикемия может сви-
детельствовать об инсулинорезистентности, под-
тверждено в 8-летнем исследовании, доказавшем 
связь между уровнем МК и инсулинорезистентно-
стью (Kekäläinen P. et al., 2000).

Кроме того, в последние годы в ряде крупных 
клинических исследований доказано важное место 
гиперурикемии и в патогенезе артериальной гипер-
тензии, ишемической болезни сердца, хронической 
сердечной недостаточности (Бильченко А.В., 2009).

Уровень МК коррелирует с экскрецией альбу-
минов с мочой, что является предвестником раз-
вития нефросклероза, а нарушение почечной ге-

модинамики предшествует нарушению метаболиз-
ма МК у пациентов с нефропатией. Таким образом, 
гипер урикемия у пациентов с АГ наиболее вероят-
но отражает нарушение почечной гемодинамики, 
вызывает микроальбуминурию и дисфункцию эн-
дотелия (Братусь В.В. и соавт., 2009).

К числу провоспалительных и проатерогенных 
эффектов МК относятся стимуляция пролиферации 
гладкомышечных клеток эндотелия, активация ма-
крофагов с высвобождением хемокинов и провос-
палительных медиаторов (IL-1, -6, -8; ФНО-α, фос-
фолипазы А2, эйкозаноидов, кининов и т.д.). Также 
установлено, что аллопуринол способен не только 
тормозить действие ксантиноксидазы, но и улуч-
шать эндотелийзависимую сосудистую релаксацию, 
замедлять процесс гипертрофии левого желудочка.

Таким образом, нормальный уровень МК — важ-
ный фактор гомеостаза.

У больных АГ повышение уровня МК является не-
зависимым предиктором повышения частоты кардио-
васкулярных событий, фатальных кардиоваскулярных 
событий и общей смертности (Lottmann K. et al., 2012). 
Применение тиазидных и тиазидоподобных диурети-
ков у 50% больных АГ вызывает повышение уровня МК 
(Насонова В.А., Барскова В.Г., 2004) (рис. 13).
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Рис. 13. Гиперурикемия — независимый фактор риска развития суб-
клинического атеросклероза (САС) у лиц молодого возраста

Аналогичные свидетельства получены и в отно-
шении каротидных артерий (Pacifico L. et al., 2009; 
Takayama S. et al., 2012).

Гиперурикемия обусловливает развитие:
• Гипертензии (повышение риска в 2–3 раза 

за 5–7 лет)
• Повреждения почек (повышение риска в 5 раз 

за 2 года при уровне МК в плазме крови 
>330 мкмоль/л)

• Прогрессирования IgA-нефропатии
Таким образом, при лечении пациентов терапевти-

ческой целью становится снижение МК <360 мкмоль/л. 
Ибо чем ниже уровень МК, тем быстрее уменьшаются 
тофусы. Наблюдается более быстрое растворение кри-
сталлов МК при низком уровне МК. И вследствие этого 
можно говорить о том, что подагра — один из немно-
гих артритов, который можно вылечить.

В то же время следует отметить, что чрезмерное 
снижение уровня МК или низкий ее уровень являет-
ся риском развития дегенеративно-дистрофических 
процессов центральной нервной системы, таких 
как болезнь Паркинсона или болезнь Альцгеймера 
(Spitsin S., Koprowski H., 2010; Zhang H.N. et al., 2012).

К Л І Н І Ч Н І  Д О С Л І Д Ж Е Н Н Я



У К Р А Ї Н С Ь К И Й  Р Е В М А Т О Л О Г І Ч Н И Й  Ж У Р Н А Л  •  №  2  ( 5 2 )  •  2 0 1 3  1 9

Понимание механизмов патогенеза при раз-
витии данной патологии является очень важным, 
поскольку медикаментозная терапия направлена 
на разные этапы метаболизма МК (рис. 14).

-

IL-1

«Rheumatology», 2010

Na

Рис. 14. Влияние лекарственных препаратов на метаболизм МК. 
Здесь и далее: НПВП — нестероидные противовоспалительные 
препараты

Кроме того, учитывая важную роль цитокинов 
при развитии подагры на данный момент, прово-
дятся исследования по применению таких препа-
ратов, как ингибиторы IL-1 (табл. 2).

Таблица 2

Ингибиторы IL-1 в клинике

Забо-

лева-

ние

Ингибитор
Количество 

пациентов, n
Ссылки

Подагра Анакинра 10 So A. et al., ART, 2007
Simpkin P., A&R abstract 
2010

Подагра Рилонацепт 20
100

Terkeltaub R., ARD, 2009
Schumacher H., Abstract 
A&R, 2010

Подагра Канакину-
маб

200 So A. et al., A&R, 2010
Schlesinger N., ART, 2010

Лечение больных подагрой на сегодня остается 
актуальным вопросом и было освещено в последних ре-
комендациях (EULAR) 2011 г. (Hamburger M. et al., 2011). 
Рекомендации предоставлены в табл. 3а–г.

Отметим, что колхицин и/или НПВП являются 
препаратами первой линии для лечения пациентов 
с острым подагрическим артритом. Но необходи-
мо помнить, что колхицин в высоких дозах приво-
дит к побочным эффектам.

Таблица 3а

Рекомендации EULAR по лечению подагры и гиперурикемии (2011)

№

п/п
Рекомендации

Сила реко-

мендации, 

ВАШ 100

1 Оптимальное лечение подагры должно включать как 
фармакологические, так и нефармакологические 
методы, подобранные с учетом:
- специфических факторов риска (уровня уратов 
в плазме крови, предшествующих атак, рентгеноло-
гических признаков);
- клинической фазы (острая подагра, межприступный 
период, или хроническая тофусная подагра);
- общих факторов риска: возраст, пол, ожире-
ние, стиль питания, употребление алкоголя, 
уратповышающих лекарств, функции почек и комор-
бидность

97 (96–98)

№

п/п
Рекомендации

Сила реко-

мендации, 

ВАШ 100

2 Образовательные программы для пациен-
тов, направленные на улучшение образа жизни, 
повышение приверженности длительной тера-
пии, а также возможность/необходимость пред-
упреждения приступов подагры за счет уратсни-
жающей терапии (УСТ) — ключевой момент лече-
ния подагры

94 (93–95)

3 Особое внимание в лечении подагры сле-
дует уделять сочетанию образа жизни 
и модифицируемых факторов риска, таких как 
гиперлипидемия, гипертензия, гипергликемия, 
ожирение и курение

96 (95–97)

4 Колхицин, НПВП и ГК являются терапией первой 
линии у пациентов с острой подагрой. Выбор 
препарата основывается на предпочтениях па-
циента и врача и с учетом коморбидности (осо-
бенно наличия хронических заболеваний по-
чек и желудочно-кишечного тракта). Возмож-
но, будет необходимым продолжать лечение 
до 7–10 дней

97 (96–98)

5 Для острой подагры низкие дозы колхици-
на (1,2 мг назначать как можно раньше с по-
следующим применением 0,6 мг через 1 ч) 
эффективны и хорошо переносятся. Лечение кол-
хицином должно быть продолжено до 7–10 дней 
или до пол ного купирования приступа 
подагры. Высокие дозы колхицина не показаны 
и не должны назначаться

93 (92–94)

Удаление синовиальной жидкости и введение 
внутрисуставно ГК может быть эффективным и без-
опасным лечением при острой атаке.

Несмотря на широкое применение на практи-
ке, рандомизированных контролируемых исследо-
ваний не проводилось. Отмечена высокая частота 
синдрома отмены (rebound-синдрома).

Таблица 3б

Рекомендации EULAR по лечению подагры 

и гиперурикемии (2011) (продолжение)

№

п/п
Рекомендации

Сила реко-

мендации, 

ВАШ 100

6 При остром приступе подагры после соблюдения 
всех мер предосторожности эффективной явля-
ется внутрисуставная аспирация с последующим 
введением ГК длительного действия. Процедура 
хорошо переносится пациентами

95 (93–96)

7 Показания для УСТ: количество атак >1 в год, 
хроническая артропатия, наличие тофусов, не-
фролитиаз или рентгенологические признаки 
подагры. Рекомендована пожизненная УСТ

97 (96–98)

8 Терапевтические задачи УСТ: предупреждение 
приступов подагры, предупреждение образова-
ния тофусов, уменьшение тофусов и предупре-
ждение развития хронической подагрической 
артропатии. Эти цели достигаются снижени-
ем уровня МК в плазме крови  <360 мкмоль/л, 
что ниже точки кристаллизации урата натрия 
(408 мкмоль/л)

97 (96–98)

9 Ингибиторы ксантиноксидазы (аллопуринол 
или фебуксостат) являются препаратами выбора 
для УСТ и достижения целевого уровня МК в плаз-
ме крови <360 мкмоль/л. Дозу следует титровать 
с учетом безопасности препарата и одновремен-
но — со снижением частоты развития приступов 
подагры. Уровень МК требуется постоянно мо-
ниторировать. Также необходимо проводить со-
ответствующий мониторинг токсичности

95 (94–96)
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№

п/п
Рекомендации

Сила реко-

мендации, 

ВАШ 100

10 Аллопуринол следует назначать с низкой дозы 
(100 мг/сут) с шагом титрации в 100 мг каждые 
2–4 нед (до максимально разрешенной дозы 
в 800 мг/сут) по необходимости для достижения 
целевого уровня МК <360 мкмоль/л. При разви-
тии токсических эффектов аллопуринол необхо-
димо отменить немедленно и рассмотреть другие 
препараты для УСТ: фебуксостат или пробенецид

95 (94–96)

11 Фебуксостат: стартовая доза 40 мг/сут, следу-
ющее повышение дозы до 80 мг /сут возмож-
но не ранее чем через 2 нед, если это необ-
ходимо для достижения целевого уровня МК 
<360 мкмоль/л. При развитии побочных эффектов 
требуется рассмотреть другие варианты лечения: 
аллопуринол или пробеницид. В любом случае не-
допустимо одновременное применение аллопури-
нола и фебуксостата

97 (96–98)

Фебуксостат

• Селективный ингибитор ксантиноксидазы
• Естественный печеночный метаболизм: глю-

куронизация и оксидация
• Почечная экскреция фебуксостата и активных 

метаболитов <10% дозы
• Мощное гипоурикемическое действие
В исследовании M.A. Becker и соавторов 

(2005), в котором оценивали эффективность алло-
пуринола 300 мг и фебуксостата 80 и 120 мг у па-
циентов с начальным уровнем МК >480 мкмоль/л, 
после 52-недельной терапии соответствующими 
препаратами, было четко показано, что целевого 
уровня МК достигло 53% пациентов на фоне ле-
чения фебуксостатом, в отличие от аллопурино-
ла (только 21%) (рис. 15). При этом степень до-
стоверности различий была очень высокой — 
р<0,001.

100

90

80

70

60

50

40

30

20

10

0

n=762 пациентов с подагрой с уровнем МК ≥480 мкмоль/л

53%
*

*
62%

21%

* р<0,001 vs аллопуринол 300 мг

%
 п

ац
ие

нт
ов

Becker M.A. et al., N. Engl. J. Med., 2005; 353: 2450–2461.

Фебуксостат 80 мг       Фебуксостат 120 мг      Аллопуринол 300 мг

Рис. 15. Соотношение лиц с последними тремя замерами МК 
<360 мкмоль/л в течение 52-недельного рандомизированного ис-
следования

Более детальный анализ результатов ис-
следования свидетельствует, что на фоне ле-
чения фебуксостатом 80 и 120 мг уровень МК 
<360 мкмоль/л был достигнут у 73 и 79% пациен-
тов соответственно (38% применявших аллопури-
нол), <300 мкмоль/л — у 47 и 65% соответственно 
(13% — аллопуринол) и <240 мкмоль/л у 19 и 39% 
соответственно (2% — аллопуринол) (рис. 16). Та-
ким образом, на фоне лечения фебуксостатом ста-

тистически достоверно большее количество паци-
ентов достигали целевых и более низких уровней 
МК в сравнении с аллопуринолом.
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Рис. 16. Уровень МК во время последнего визита

Также в исследовании N.L. Edward (2009) чет-
ко доказана связь приступов подагры с уровнем 
МК (рис. 17).
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Рис. 17. Связь приступов подагры с уровнем МК на фоне лечения 
фебуксостатом

Фебуксостат на сегодняшний день рассматри-
вается как альтернатива УСТ у пациентов с при-
ступом подагры и профилактике повторных при-
ступов подагры. Клинические исследования по-
казали высокую эффективность этого препарата 
в сравнении с аллопуринолом, при этом профиль 
безопасности и переносимости фебуксостата зна-
чительно превосходит таковой аллопуринола. От-
дельно следует отметить, что при лечении фебук-
состатом не требуется коррекции дозирования 
у пациентов пожилого возраста и его применение 
не противопоказано у пациентов с хронической по-
чечной недостаточностью. Согласно рекоменда-
циям Европейского агентства по лекарственным 
средствам (European Medicines Agency — EMEA) 
(2013), с некоторой осторожностью следует при-
менять фебуксостат у пациентов с уже имеющей-
ся ишемической болезнью сердца и хронической 
сердечной недостаточностью, хотя в исследо-
ваниях показано значительное снижение общей 
и кардиальной смертности у пациентов с гиперу-
рикемией на фоне лечения фебуксостатом. Управ-
ление по контролю за пищевыми продуктами и ле-
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карственными средствами США (Food and Drug 
Administration — FDA) не указывает на подобные 
ограничения при применении фебуксостата. Бо-
лее того, согласно рекомендациям FDA начинать 
лечение УСТ препаратами следует немедленно по-
сле констатации/подтверждения высокого уровня 
МК, не дожидаясь его клинических манифестаций.

Таблица 3в

Рекомендации EULAR по лечению подагры 

и гиперурикемии (2011) (продолжение)

№

п/п
Рекомендации

Сила 

рекомен-

дации, 

ВАШ 100

12 Пробеницид (урикозурик) можно применять как 
альтернативу ингибиторам ксантиноксидазы у па-
циентов с нормальной функцией почек, но он 
относительно противопоказан пациентам с не-
фролитиазом и неэффективен у лиц с почечной 
недостаточностью. Пробеницид можно назначать 
сочетанно с аллопуринолом или фебуксостатом, 
если необходимо, для достижения целевого уров-
ня МК. Доза — 500 мг/сут, с ежемесячной титра-
цией до максимальной 3 г/сут

93 (92–94)

Применение цитратных препаратов (калий-на-
трий-тригидропентацитратный комплекс) дополни-
тельно к ингибиторам ксантиноксидазы у пациен-
тов с гиперурикемией снижает уровень МК в кро-
ви, увеличивает скорость клубочковой фильтрации 
и улучшает функцию почек. А при уратной нефро-
патии длительное лечение частично восстанавли-
вает функцию почек (Saito J. et al., 2010).

Таблица 3г

Рекомендации EULAR по лечению подагры 

и гиперурикемии (2011) (продолжение)

№

п/п
Рекомендации

Сила 

рекомен-

дации, 

ВАШ 100

13 Профилактику острого приступа подагры в те-
чение первых 6–12 мес УСТ можно проводить 
с применением колхицина (с учетом переноси-
мости, 0,6 мг однократно или 2 раза в сутки) 
или НПВП (с гастропротекторами по показаниям). 
Профилактику следует начинать за 2 нед до на-
чала УСТ

97 (96–98)

14 Некоторые диуретики способны повышать риск 
острого приступа подагры. С учетом этого при-
менение и дозу диуретиков необходимо пересмо-
треть. У некоторых больных (например у паци-
ентов с сердечной недостаточностью) примене-
ние диуретиков является необходимым. В таких 
случаях возможно развитие приступов подагры, 
которые требуют лечения в соответствии с общи-
ми рекомендациями

91 (90–92)

15 У пациентов с рефрактерной подагрой и/или ре-
зистентной тофусной болезнью препаратом 
выбора может быть пеглотиказа. Пеглотика-
за применяется внутривенно и имеет крайне 
неблагоприятный профиль безопасности. Па-
циентов, которым показана пеглотиказа, следу-
ет направлять к специалистам, имеющим опыт ее 
применения

94 (93–95)

Таким образом, «Подагра — как спички»: НПВП — 
гасят огонь, колхицин (профилактически) — держит 
спички мокрыми, ингибиторы ксантиноксидазы — 
удаляют спички (M.A. Becker).
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ГІПЕРУРИКЕМІЯ — МУЛЬТИМОРБІДНА 

ПАТОЛОГІЯ В РЕВМАТОЛОГІЇ

Н.М. Шуба

Резюме. У статті обговорюються сучасні аспек-
ти етіопатогенезу подагричного артриту, висвіт-
лено нові погляди на патофізіологічні значення 
сечової кислоти, наведено останні клінічні ре-
комендації (EULAR, 2011) з лікування пацієнтів 
із подагрою та гіперурикемією. Також містяться 
дані щодо останніх сучасних методів фармако-
терапії при гіперурикемії.

Ключові слова: подагра, сечова кислота, 
алопуринол, фебуксостат.
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HYPERURECEMIA — MULTIMORBIDITY 

IN RHEUMATOLOGY 

N.M. Shuba

Summary. The modern aspects of etiopathogen-
esis of gout are discussed in the article, the new 
approaches for the pathophysiological meaning 
of uric acid are highlighted, the latest clinical rec-
ommendations (EULAR, 2011) for the treatment 
of patients with gout and hyperurecemia are pre-
sented. There are also the latest data from the re-

cent methods of pharmacotherapy of hyperurece-
mia are described.

Key words: gout, uric acid, allopurinol, 
febuxostat.
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Р Е Ф Е Р А Т И В Н А  І Н Ф О Р М А Ц І Я

Прием глюкозамина приводит к повышению 

внутриглазного давления

Подготовила Юлия Котикович
В ходе небольшого ретроспективного исследо-

вания, результаты которого опубликованы онлайн 
в журнале «JAMA Ophthalmology», ученые из Кол-
леджа остео патической медицины Университета 
Новой Англии (University of New England College of 
Osteopathic Medicine), Мэн, США, доказали, что при-
ем диетических добавок, содержащих глюкозамин, 
приводит к обратимому повышению внутриглазного 
давления (ВГД). Однако они не исключают негатив-
ного влияния от воздействия постоянного повреж-
дающего фактора.

В данном исследовании ученые ретроспектив-
но проанализировали состояние 6 мужчин и 11 жен-
щин (средний возраст — 76 лет), у которых отме-
чалось повышение ВГД (>21 мм рт. ст.) или была 
диагностирована открытоугольная глаукома. Ис-
следователи распределили участников на две груп-
пы. В группу А (n=11) вошли пациенты, которым 
до начала приема глюкозамина 1–3 раза опре-
деляли ВГД, в группу В (n=6) — те, у которых ВГД 
не определяли. Все участники когда-либо прини-
мали глюкозамин, в течение предыдущих 2 лет 
не применяли препараты для лечения глаукомы, 
и им не проводилось оперативное вмешательство 
по поводу данной патологии.

Проанализировав данные участников, ученые 
определили, что у пациентов группы А после приема 
ими глюкозамина повысилось ВГД (р=0,001). После 
прекращения ее приема ВГД снизилось как у участ-
ников группы А (р=0,002), так и у участников группы 
В (р=0,008). В среднем в обеих группах ВГД снизи-
лось на правом глазу с 19,5±0,4 до 16,7±3,0 мм рт. ст. 
и на левом — с 20,3±2,9 до 17,3±2,4 мм рт. ст. (р<0,001). 
По уровню ВГД на правом и левом глазу у каждого па-
циента отмечали незначительные различия.

Соавтор исследования доктор Мона Досс (Mona 
Doss) считает необходимым проведение крупного 
рандомизированного клинического исследования 
для определения дозы глюкозамина, способству-
ющей повышению ВГД у разных групп пациентов. 
Это должно привести к изменению клинических ре-
комендаций, предписывающих назначение данного 
биологически активного вещества пациентам с за-
ведомо высоким риском развития глаукомы.

Авторы исследования отмечают, что в послед-
нее время специалистами часто поднимаются во-
просы причастности глюкозамина к повышению 
ВГД. В ходе данного исследования удалось дока-
зать, что его влияние на ВГД обратимо. Данные вы-
воды являются обнадеживающими, однако нельзя 
исключать, что длительное повреждающее дей-
ствие может привести к серьезным последстви-
ям. Ученые отмечают некоторые недостатки дан-
ного исследования. В первую очередь они указы-
вают на его ретроспективный дизайн и слишком 
малое количество участников. Кроме того, в работе 
не учитывалась доза принимаемого глюкозамина, 
длительность приема и его регулярность.

Исследователи отмечают, что диетические до-
бавки, содержащие в своем составе глюкозамин, 
на сегодняшний день являются одними из наибо-
лее продаваемых. В первую очередь, это связано 
с их позиционированием как абсолютно безопас-
ного средства, способствующего снижению риска 
развития патологии суставов. Учитывая результаты, 
полученные в данном исследовании, следует пом-
нить о том, что у некоторых людей, которые, забо-
тясь о своем здоровье, употребляют данные дие-
тические добавки, могут возникнуть заболевания, 
требующие серьезного медикаментозного или даже 
хирургического лечения. Потому очень важно тща-
тельно следить за ВГД во время приема глюкоза-
мина, особенно пациентам с повышенным риском 
развития глаукомы.

Комментируя данную работу, доктор Эндрю 
Л. Шерман (Andrew L. Sherman) из Университета 
Майями (University of Miami), США, отметил, что, 
несмотря на противоречивые результаты, полу-
ченные различными авторами в ходе множества 
исследований, специалисты продолжают назна-
чать пациентам с болью в суставах диетические 
добавки, содержащие глюкозамин и хондроитин 
сульфат. Если же результаты данного исследова-
ния найдут подтверждение в последующих рабо-
тах, врачам придется пересмотреть свое отноше-
ние к их назначению.
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