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В последние десять лет фундаментальные эпи-
демиологические и экспериментальные исследо-
вания доказали значительную роль мочевой кисло-
ты (МК) как независимого фактора риска развития 
кардиоваскулярной и почечной патологии, особен-
но у  пациентов с  диабетом ІІ  типа, гипертензией 
или сердечной недостаточностью (СН).

Отдельные исследования показали, что МК (как 
антиоксидант) является биологически активной 
и обеспечивает 60–70% всей антиоксидантной ем-
кости плазмы крови. Высокий уровень обусловли-
вает нейропротекторный эффект в  центральной 
нервной системе, и  в  то же время воспалитель-
ные и  нейродегенеративные заболевания, такие 
как болезнь Паркинсона, рассеянный склероз, не-
врит зрительного нерва. Также высокий уровень МК 
может индуцировать оксидативный стресс, эндо-
телиальную дисфункцию, воспаление и вазоспазм.

Такая двойная роль МК характеризуется отдель-
ным термином — «парадокс МК».

Большинство, но не все, исследования сегод-
ня показывают положительную независимую связь 
между гиперурикемией, общей и кардиоваскуляр-
ной смертностью, в связи с чем специалисты реко-
мендуют рассматривать ее как биомаркер для до-
стижения целей лечения.

Термином «гиперурикемия» обозначают уро-
вень МК в плазме крови >360 мкмоль/л.

Подагра — заболевание, развивающееся в ре-
зультате отложения кристаллов МК в тканях.

Предлагаемые цели терапии по данным Амери-
канского колледжа ревматологов (American College 
of Rheumatology — ACR) (Khanna D. et al. 2012), реко-
мендаций Японского общества по подагре и нуклеи-
нового обмена (Hisashi Yamanaka, 2012), Инициати-

вы 3Е (Sivera F. et al. 2014), рекомендаций Европей-
ской антиревматической лиги (The European League 
Against Rheumatism — EULAR) (Richette P. et al. 2016): 
уровень МК <6 мг/дл (360 мкмоль/л) для всех паци-
ентов и <5 мг/дл (300 мкмоль/л) — для тяжелой по-
дагры, которая характеризуется наличием тофусов 
при физикальном или визуализационном обследо-
вании и вовлечением более 4 суставов.

Основным источником МК в организме являет-
ся ее синтез при участии фермента ксантиноксида-
зы (ХО) в процессе метаболизма белков (пуринов). 
Типов ХО множество. Большинство из них отвечают 
за физиологические процессы распада белка. От-
дельные ХО могут по разным причинам проявлять 
свою избыточную активность (например, ХО пече-
ни, что может быть связано с генетической пред-
расположенностью к ее гиперактивности у отдель-
ных лиц) и вызывать стойкое повышение уровня МК. 
Также уровень МК может повышаться при патологи-
ческих процессах, сопровождающихся массивной 
гибелью клеток и тканей, например при лейкемии, 
лимфоме, химиотерапии и лучевой терапии при он-
кологических заболеваниях. В отдельных случаях 
такое повышение МК может даже провоцировать 
приступ подагры.

Другой механизм развития гиперурикемии  — 
нарушения экскреции МК почками. Это возможно 
при различной первичной или вторичной патоло-
гии почек. Что касается первичной патологии по-
чек, то следует сделать акцент на генетически де-
терминированном дефекте ураттранспортного бел-
ка (UTP)-4, который отвечает за обратный захват 
МК в петле Генле. Соответственно, при его гипер
активности создаются условия для избыточного на-
копления МК в плазме крови.
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Роль гиперурикемии 
в развитии 
кардиоваскулярной 
патологии
В статье представлены свежие данные по значению гиперурике­
мии, а также активности самой ксандиноксидазы в патогенезе раз­
вития таких кардиоваскулярных заболеваний, как артериальная 
гипертензия, сердечная недостаточность, инфаркт миокарда, об­
условленных значительным ростом гиперурикемии в  последние 
годы (по данным эпидемиологических исследований в США, 2007–
2008 гг.). Показана важность эффективного контроля уровня моче­
вой кислоты в снижении общей и кардиоваскулярной смертности, 
сердечной недостаточности, фибрилляции предсердий и  других 
хронических заболеваний сердца. Доказана важность селектив­
ного блокирования ксантиноксидазы в снижении уровня мочевой 
кислоты, особенно высоких ее значений, в частности, при недоста­
точности функции почек, а также в предупреждении развития эн­
дотелиальной дисфункции.
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Возможные причины повышения уровня МК 
представлены на рис. 1.

Учитывая, что большинство ХО выполняют физио
логическую роль, при выборе препаратов блокаторов 
ХО для контроля гиперурикемии следует отдавать 
безусловное предпочтение селективным ингибито-
рам ХО, участвующим в избыточном синтезе МК. По-
следние преимущественно синтезируются в печени.

Аллопуринол, будучи пролекарством, трансфор-
мируется в организме в оксипуринол — активное 
вещество. В процессе этого метаболизма, течение  
которого также происходит при участии ХО, обра-
зуется большое количество свободных радикалов 
(reactive oxygen species — ROS). Свободные ради-
калы также могут вызывать дисфункцию эндотелия, 
что необходимо особенно учитывать у пациентов 
с кардиоваскулярным риском (рис. 2).

Рис. 2. Аллопуринол — конкурентный ингибитор ксантин оксидазы

При избытке МК происходит ее фагоцитоз ма-
крофагами. В результате этого активируются ин-
фламасомы, что способствует активации интерлей-
кина (IL)-1 (IL-1β), что приводит к воспалительно-
му процессу в тканях с миграцией нейтрофильных 
лейкоцитов, а также к транслокации его в сосуды, 
что обусловливает развитие дисфункции эндоте-
лия (рис. 3) (Martinon F. et al. 2009). Гиперурике-
мия приводит к развитию субклинической депози-

ции кристаллов МК в тканях, подагре, поражению 
почек и присоединению кардиоваскулярной пато-
логии и смертности (рис. 4).

Рис. 3. Формирование и патогенетическая роль инфламасом

Рис. 4. Гиперурикемический каскад. КВ — кардиоваскулярный

В последние годы значительно выросла распро-
страненность гиперурикемии в мире. Свидетель-
ством тому являются эпидемиологические иссле-
дования, проведенные в США в 1988–1994, 2007–
2008 гг. (Zhu Y. et al. 2011) (рис. 5).

С  высоким уровнем МК также ассоциируются 
следующие состояния:

Рис. 1. Синтез и элиминация МК
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•	Артериальная гипертензия и прегипертензия 
(повышение риска в 2–3 раза за 5–7 лет).

•	Заболевания почек (повышение риска в 5 раз 
за  2 года при  уровне МК в  плазме крови 
>330 мкмоль/л).

•	Метаболический синдром.
•	Обструктивное апноэ во сне.
•	Сосудистые заболевания (сонных артерий, пе-

риферических артерий, коронарных артерий).
•	Инсульт и сосудистая деменция.

•	Преэклампсия.
•	Воспалительные процессы.
•	Эндотелиальная дисфункция.
•	Оксидативный стресс.
•	Пол и  расовая принадлежность (женщины 

в  постменопаузальный период, негроидная 
раса).

Кроме того, подагра является независимым 
фактором риска кардиоваскулярной смертности 
(Kuo C.F. et al. 2010) (рис. 6) и инфаркта миокар-
да (рис. 7).

Гиперурикемию отмечают у 26% пациентов с АГ 
(показатели повышаются до 58% у применяющих 
антигипертензивную терапию) (Emmerson  B.T., 
1996). Высокий уровень МК ассоциируется с худ-
шим контролем артериального давления.

Кроме того, гиперурикемия может приводить 
также к  фибрилляции предсердий (Karamanou  A. 
et al. 2015) (рис. 8).

Свободные радикалы, которые образуются 
при синтезе МК с участием ХО, приводят к развитию 
и прогрессированию СН за счет уменьшения пер-
фузии миокарда, повышения тонуса сосудов, что, 
в свою очередь, приводит к повышению постнагруз-
ки и снижению кровотока в коронарных артериях. 
Высокий уровень свободных радикалов и прогрес-
сирующая на этом фоне эндотелиальная дисфунк-
ция приводят к снижению сократимости миокарда, 
замыкая таким образом данный порочный круг про-
грессированием СН (рис. 9).

Но прогрессирование СН связано не только с ги-
перактивностью ХО. В свою очередь, уровень МК 
определяет выраженность СН. В частности, пока-
зано, что с повышением уровня МК коррелирует тя-
жесть СН по классу NYHA (Doehner W. et al., 2001; 
Kim S.Y. et al. 2009) (рис. 10, 11).

Наибольшее повышение кардиоваскулярной 
смертности при гиперурикемии >660 мкмоль/л от-
мечают у пациентов с СН и хроническими заболе-
ваниями сердца (Kuo C.F. et al. 2013).

Следует отметить, что повышение риска раз-
вития гиперурикемии при  СН может быть вызва-
но проводимым лечением по  поводу самой СН 
(рис. 12).
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Так, петлевые диуретики, применение ацетил-
салициловой кислоты в кардиопротекторных дозах 
приводит к нарушению (замедлению) экскреции МК 
почками. Это необходимо учитывать у пациентов 
с СН, контролировать уровень МК и, в случае пре-
вышения его пороговых значений, проводить фар-
макологическую коррекцию с назначением селек-
тивных ингибиторов ХО.

На рис. 13 представлены механизмы развития ги-
пертензии, кардиоваскулярных и почечных ослож-
нений, связанных с повышением МК.

Высокий уровень МК способствует раннему ста-
рению сосудов. Таким образом, вовремя начатая 
коррекция уровня МК приведет к  профилактике 

раннего старения сосудов (таблица) (Nilsson P.M. 
et al., 2009).

Важный вопрос: Можем ли мы, нормализо-
вав уровень МК,  предупредить кардиоваску-
лярные осложнения?

Доказательством положительного ответа 
на этот вопрос являются данные, представленные 
в таблице (Kanbay M. et al., 2013), в которой собра-
ны исследования с установленным положительным 
влиянием снижения уровня МК на развитие кардио
васкулярных заболеваний, а также связью между 
нормализацией уровня МК и улучшением эндоте-
лиальной функции.

Таблица
Роль МК в патогенезе кардиоваскулярных заболеваний

Исследуемая популяция Источник

Вы
яв

ле
нн

ы
е 

ул
уч

ш
ен

ия
, %

Застойная СН Doehner W. et al., 
2001 58

Застойная СН Farquaharson C.A. 
et al., 2002 50

Застойная СН George J. et al., 
2006 30

Сахарный диабет II типа с нормальным 
артериальным давлением

Dogan A. et al., 
2011 50

Пациенты с сахарным диабетом II типа Butler R. et al., 
2000 30

Пациенты с обструктивным апноэ во сне El Sohl A.A. et al., 
2006 30

Пациенты с метаболическим синдромом Yiginer O. et al., 
2008 50

Асимптомная гиперурикемия Kanday M. et al., 
2012 20

Асимптомная гиперурикемия Mercuro G. et al., 
2004 30

Асимптомная гиперурикемия Melendez-Ramirez G. 
et al., 2012 40

Пациенты с ХБП* Yelken B. et al., 
2012 100

Пациенты с ХБП Kuo C.F. et al., 
2011 25

*ХБП — хроническая болезнь почек. 

Сравнительная оценка развития общей, кардио
васкулярной смертности, а также хронических забо-
леваний сердца у пациентов при отсутствии подагры 

Рис. 9. Значение ХО-зависимых свободных радикалов (ROS) в па-
тогенезе СН
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Рис. 12. Причины повышения уровня МК при СН
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и адекватной терапии, направленной на гиперурике-
мию, показала существенно меньшую частоту разви-
тия указанных событий по сравнению с группой па-
циентов, не принимавших лечение. Однако в отноше-
нии частоты развития инсультов подобной динамики 
не наблюдалось (Krishnan E. et al. 2012) (рис. 14).

Установлено, что аллопуринол способен не только 
тормозить действие ХО, но и улучшать эндотелийза-
висимую сосудистую релаксацию, замедлять процесс 
гипертрофии левого желудочка (Kuo C.F. et al., 2010).

В исследовании EXACT-HF показано, что адек-
ватный контроль гиперурикемии у пациентов с СН 
позволяет на  25% снизить регоспитализацию 
(Givertz M.M. et al., 2015).

Имеет ли клиническое значение селектив-
ность ингибирования ХО?

В  экспериментальных исследованиях показа-
но, что селективное ингибирование ХО (фебуксо-
статом) значительно (практически до  0) снижало 
образование кристаллов МК уже в  минимальных 
терапевтических дозах, в то время как при приме-
нении аллопуринола даже в максимальных терапев-
тических дозах образование кристаллов МК снижа-
лось только на 60% (Malik U.Z. et al., 2011) (рис. 15).

Важными преимуществами фебуксостата, име-
ющими особенное значение у пациентов с кардио-
васкулярными рисками, являются:

•	отсутствие необходимости коррекции дозы 
у пациентов пожилого возраста;

•	отсутствие необходимости коррекции дозы 
у пациентов с ХБП 1–3-й стадии;

•	отсутствие межлекарственного взаимодей-
ствия с  кардиологическими препаратами 
и дезагрегантами.

Что касается эффективности фебуксостата в пла-
не гипоурикемического действия, то в исследованиях 
установлено, что применение фебуксостата в  терапев-
тических дозах в три раза эффективнее в достижении 
целевого уровня МК в сравнении с аллопуринолом в те-
рапевтических дозах (Шуба Н.М., Воронова Т.Д., 2015).

При  этом прослеживается очень важная осо-
бенность фебуксостата: его эффективность по-
вышается с  увеличением уровня МК. Так, в  ис-
следовании APEX и FACT у пациентов с высокими 
уровнями МК (>600 мкмоль/л) эффективность фе-

Рис. 13. МК, артериальная гипертензия и кардиоваскулярные и почечные осложнения: каковы механизмы?
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Рис. 14. Кумулятивные события по кардиоваскулярным конечным 
точкам в зависимости от статуса подагры

Рис. 15. Образование кристаллов МК на фоне терапии
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буксостата была в 5 раз выше таковой аллопурино-
ла (Шуба Н.М., 2013).

Целесообразно перед началом урикемической 
терапии оценить функцию почек пациента. Так как, 
например, уже при ХБП 1-й стадии назначение ал-
лопуринола будет противопоказано.

В исследовании APEX (6 мес) определяли со-
отношение пациентов с нарушением функции по-
чек (1,5–2 мг/дл креатинина в сыворотке крови 
[>133–177 мкмоль/л]) и уровнем МК <6,0 мг/дл 
(<360 мкмоль/л) при трех последних контроль-
ных замерах. Показано, что фебуксостат в обыч-
ных терапевтических дозах эффективен у паци-
ентов с  нарушением функции почек в  отличие 
от аллопуринола (Schumacher H.R. et al., 2008) 
(рис. 16).

Вашему вниманию предлагаются современные 
рекомендации по  терапии у пациентов с  гипер
урикемией (рис. 17) и подагрой.

На сегодняшний день данный алгоритм разра-
ботан Японским обществом по подагре и нуклеи-
новому обмену (Hisashi Yamanaka, 2012).

Обновленные рекомендации 
EULAR 2016 по лечению подагры
A. Каждого пациента с  подагрой необходи-

мо информировать о  патофизиологии болезни, 
наличии эффективных методов лечения, сопут-
ствующих заболеваниях, а  также о способах ку-
пирования острых атак и элиминации кристаллов 
уратов путем пожизненного снижения уровня МК 
ниже целевого.

B. Каждый пациент с подагрой должен получить 
рекомендации относительно образа жизни: умень-
шение массы тела, если это уместно, и отказ от упо-
требления алкоголя (особенно пива и спиртных на-
питков) и подслащенных напитков, тяжелой пищи, 
исключить чрезмерное потребление мяса и море-
продуктов. Обезжиренные молочные продукты по-
ощряются. Регулярные физические упражнения ре-
комендованы.

C. Каждый пациент с подагрой нуждается в си-
стематическом наблюдении для выявления ассо-
циированных и сопутствующих заболеваний, сер-
дечно-сосудистых факторов риска, в том числе на-
рушением функции почек, ишемической болезни 
сердца, СН, инсульта, заболеваний перифериче-
ских артерий, ожирения, гиперлипидемии, артери-
альной гипертензии, сахарного диабета и курения, 
которые должны быть рассмотрены в качестве не-
отъемлемой части менеджмента подагры.

1. Острые приступы подагры следует купиро-
вать как можно раньше. Пациенты должны быть 
полностью информированы о способах самолече-
ния и оказания первой помощи при первых симп
томах. Выбор препарата(-ов) должен быть осно-
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Рис. 16. Исследование APEX (6 мес): фебуксостат эффективен у па-
циентов с нарушением функции почек 

Рис. 17. Рекомендации по лечению пациентов с гиперурикемией
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ван на  наличии противопоказаний, предыдущего 
опыта лечения, времени старта лечения после на-
чала приступа и от количества и типа вовлеченных 
сустава(-ов).

2. Рекомендуемым препаратом первой линии 
для купирования острых приступов подагры явля-
ются колхицин (в течение 12 ч после начала присту-
па) в стартовой дозе 1 мг с последующим назначе-
нием 0,5 мг через 1 ч в 1-й день и/или нестероид-
ные противовоспалительные препараты (НПВП) 
(плюс ингибиторы протонной помпы при необхо-
димости), пероральные глюкокортикоиды (30–
35 мг/сут по  преднизолону в  течение 3–5 дней) 
или суставной аспирации и инъекции глюкокорти-
коидов. Колхицина и НПВП следует избегать у па-
циентов с  тяжелой почечной недостаточностью. 
Колхицин не  следует назначать больным, прини-
мающим мощные Р-гликопротеины и/или ингиби-
торы CYP 3A4, такие как циклоспорин или клари-
тромицин.

3. У  больных с  частыми приступами и  проти-
вопоказаниями к колхицину, НПВП и глюкокорти-
коидам (пероральным и инъекционным) следует 
рассматривать блокаторы IL-1 для купирования 
приступов. Текущая инфекция является противо-
показанием к применению блокаторов IL-1. Урат-
снижающая терапия (УСТ) должна быть скорри-
гирована для достижения целевого уровня ури-
кемии после проведения купирования приступа 
блокаторами IL-1.

4. Профилактика приступов должна полностью 
объясняться и обсуждаться с пациентом. Профи-
лактика рекомендуется в  течение первых 6 мес 
уратснижающей терапии. Рекомендуется профи-
лактическое лечение колхицином, 0,5–1 мг/сут, 
доза которого должна быть снижена у больных с по-
чечной недостаточностью. В случаях почечной не-
достаточности или  лечения статинами пациенты 
и врачи должны быть осведомлены о потенциаль-
ной нейротоксичности и/или мышечной токсично-
сти колхицина. Сочетанного применения колхицина 
с мощными Р-гликопротеинами и/или ингибитора-
ми CYP 3A4 следует избегать. При непереносимо-
сти колхицина или его противопоказаниях показа-
на профилактика НПВП в низких дозах.

5. УСТ необходимо рассмотреть и  обсудить 
с  каждым пациентом с  верифицированным диа-
гнозом подагры при первом обращении. УСТ по-
казана всем пациентам с рецидивирующими ата-
ками, тофусами, уратной артропатией и/или кам-
нями в почках. Инициирование УСТ рекомендуется 
как можно раньше с момента установления диа-
гноза, особенно у  пациентов молодого возрас-
та (<40 лет) или  с  очень высоким уровнем МК 
(>8,0 мг/дл; 480 мкмоль/л), и/или сопутствующи-
ми заболеваниями (нарушением функции почек, 
артериальной гипертензией, ишемической болез-
нью сердца, СН). Пациенты с подагрой должны по-
лучать подробную информацию и быть в полной 
мере вовлечены в принятие решений, касающих-
ся применения УСТ.

6. Для пациентов, находящихся на  УСТ, уро-
вень МК необходимо контролировать и поддер-
живать до  <6 мг/дл (360 мкмоль/л). Более низ-
кий уровень МК (<5 мг/дл; 300 мкмоль/л) для 
обеспечения быстрого растворения кристаллов 
рекомендуется пациентам с  тяжелой подагрой 
(тофусами, хронической артропатией, частыми 
приступами) до  полного растворения кристал-
лов и разрешения подагры. Уровень МК <3 мг/дл 
(180 мкмоль/л) не  рекомендуется в  долгосроч-
ной перспективе.

7. Каждую УСТ следует начинать с низкой дозы, 
а  затем повышать ее, пока целевой уровень МК 
не  будет достигнут. МК <6 мг/дл (360 мкмоль/л), 
следует поддерживать в течение всей жизни.

8. У пациентов с нормальной функцией почек 
аллопуринол рекомендуется для первой линии 
УСТ, начиная с  низкой дозы (100 мг/сут) и  по-
вышением с шагом 100 мг каждые 2–4 нед, если 
требуется достижение целевого уровня МК. Если 
цель МК не  может быть достигнута с  помощью 
соответствующей дозы аллопуринола, его тре-
буется заменить на  фебуксостат или  урикозу-
рики, или фебуксостат с урикозуриками. Фебук-
состат также назначают при противопоказаниях 
к аллопуринолу.

В рекомендациях ACR 2012 г. пункт по вы-
бору уратснижающей терапии (9) звучит сле-
дующим образом:

Ингибиторы ХО (аллопуринол или фебуксо-
стат) являются препаратами выбора для УСТ 
и  достижения целевого уровня МК в  плазме 
крови <360 мкМоль/л. Доза должна титровать-
ся с учетом безопасности препарата и одновре-
менно со снижением частоты развития присту-
пов подагры. Уровень МК необходимо постоян-
но мониторировать. Также следует проводить 
соответствующий мониторинг токсичности 
(сила рекомендации 95 (94–96)).

9. У  пациентов с  нарушением функции почек, 
максимальная доза аллопуринола должна быть 
скорригирована с  учетом клиренса креатинина. 
Если целевой уровень МК не может быть достиг-
нут в этой дозе, пациента необходимо перевести 
на фебуксостат или бензбромарон с/без аллопури-
нола, за исключением больных с расчетной скоро-
стью клубочковой фильтрации <30 мл/мин.

10. У больных с верифицированной тяжелой, из-
нурительной хронической подагрой и низким каче-
стве жизни, у которых целевой уровень МК не может 
быть достигнут любым препаратом при максималь-
ной дозировке (включая комбинации), рекоменду-
ется пеглотиказа.

11. Если подагра отмечается у пациентов, при-
меняющих петлевые или тиазидные диуретики, не-
обходимо заменить мочегонное, если это возмож-
но; при артериальной гипертензии предпочтение 
отдается лозартану или  блокаторам кальциевых 
каналов; при гиперлипидемии рекомендуются ста-
тин или фенофибрат.
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Выводы
1. Гиперурикемия — ведущий фактор риска 

развития подагры и  кардиоваскулярных заболе-
ваний.

2. Эффективный контроль гиперурикемии ока-
зывает ряд благоприятных клинических эффектов, 
включая кардиопротекцию.

3. Рутинные исследования доказали, что бло-
кирование ХО является эффективной стратегией 
в лечении пациентов с гиперурикемией.

4. Степень селективности блокирования ХО мо-
жет дополнительно повысить эффективность лече-
ния пациентов с гиперурикемией.
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Роль гіперурикемії у розвитку 
кардіоваскулярної патології

Н.М. Шуба, Т.Д. Воронова, 
С.В. Литвиненко

Резюме. У  статті представлені свіжі дані 
щодо  значення гіперурикемії, а  також актив­
ності власне ксантиноксидази в патогенезі роз­
витку таких кардіоваскулярних захворювань, 
як артеріальна гіпертензія, серцева недостат­
ність, інфаркт міокарда, спричиненими знач­
ним зростанням гіперурикемії в  останні роки 
(за даними епідеміологічних досліджень США, 
2007–2008 рр.). Показана важливість ефектив­
ного контролю рівня сечової кислоти у знижен­
ні загальної та кардіоваскулярної смертності, 
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серцевої недостатності, фібриляції передсердь 
та інших хронічних захворювань серця. Доведе­
на важливість селективного блокування ксан­
тиноксидази у зниженні рівня сечової кислоти, 
особливо її високих значень, зокрема при не­
достатності функції нирок, а також у запобіган­
ні розвитку ендотеліальної дисфункції.

Ключові слова: гіперурикемія, 
кардіоваскулярна патологія, ксантиноксидаза, 
фебуксостат, алопуринол.

The role of hyperuricemia 
in development 
of the cardiovascular diseases

N.M. Shuba, T.D. Voronova, S.V. Litvinenko

Summary. Here is the last data of the hyperurice­
mia and xantionoxidase role in particular at the car­
diovascular diseases, such as arterial hypertension, 
heart failure, myocardial infarction pathogenesis 

because of hyperuricemia incidences rising at the 
last years (epidemiological USA data, 2007–2008). 
Importance of hyperuricemia level effective con­
trol was shown in lowering the incidence of gen­
eral and cardiovascular death, heart failure, atrial 
fibrillation and others chronic heart diseases. Im­
portance of selective xantionxodase inhibition was 
proven especially when high level occurs, in renal 
insufficiency in particular and for endothelial dis­
function prevention.

Key words: hyperuricemia, cardiovascular 
diseases, xantionxidase, febuxostat, allopurinol.
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Р е ф е ра  т ив  н а  І н ф о рма   ц і я
Выявлены новые генетические маркеры 

развития псориаза
Подготовила Наталья Савельева-Кулик

Псориаз  — один из  наиболее распространен-
ных хронических неинфекционных иммуноопо
средованных дерматозов, обычно проявляющийся 
образованием приподнятых над поверхностью кожи 
красных, чрезмерно сухих папул, сливающихся меж-
ду собой и формирующих бляшки. В настоящее время 
этиопатогенез псориаза все еще до конца не выяснен.

По  данным недавнего исследования, прове-
денного учеными Мичиганского университета 
(University of Michigan), США, предложен новый 
взгляд на генетические основы развития этого за-
болевания. Результаты метаанализа опубликованы 
в издании «Nature Communications» 24 мая 2017 г.

Руководитель исследования доктор медицины, 
профессор дерматологии Медицинской школы Ми-
чиганского университета Джеймс Т. Элдер (James 
T. Elder) отметил, что в настоящее время известно 
множество генов, каждый из которых оказывает срав-
нительно ничтожное влияние на метаболический по-
тенциал организма человека. Однако сочетание таких 
генетических предикторов с воздействием факторов 
окружающей среды способно приводить к формиро-
ванию определенного фенотипа, проявляющегося 
в развитии заболевания, в частности псориаза. В ны-
нешнем исследовании выявлено 16 дополнительных 
генетических маркеров, в результате чего общее чис-
ло известных локусов контроля, связанных с потен-
циальным развитием псориаза, достигло 63 позиций 
в общей схеме генотипа человека.

Авторским коллективом под руководством про-
фессора Дж.Т. Элдера проведен комплексный срав-
нительный анализ геномов пациентов с псориазом 
и здоровых лиц контрольной группы. В целом были 
изучены данные восьми различных когорт. При этом 
общая численность выборки составила 39 тыс. ге-

нетических карт, что на сегодняшний день является 
наиболее масштабным проектом метаанализа дан-
ного заболевания. В результате авторам удалось 
не только идентифицировать генетические преди-
кторы изучаемой патологии, но и обозначить потен-
циальные направления влияния на генные мишени.

Известно, что IL-23 и генетический комплекс HLA 
представляют собой наиболее перспективные цели 
научного поиска исследователей, сосредоточенных 
на изучении этиопатогенетических основ псориа-
за. Цитокины IL-23 и -17 являются мишенями мно-
гих современных методов терапии при данном за-
болевании. По мнению Дж.Т. Элдера, генетический 
комплекс HLA играет ведущую роль в инициации па-
тогенеза псориаза. Авторы показали, что данная 
сложнейшая генетическая структура включает более 
7 различных тонких сигнальных влияний, формирую-
щих потенциал развития заболевания. Однако, даже 
с учетом масштаба проведенного исследования, все 
еще не проанализирована бо`льшая часть локусов 
контроля, гипотетически взаимосвязанных с патоге-
незом псориаза. Поэтому, подводя промежуточные 
итоги научного проекта, который будет продолжен 
в дальнейшем, профессор Дж.Т. Элдер подчеркнул, 
что современные дорогостоящие препараты для ле-
чения больных псориазом ориентированы на данные 
об известных 5% генома, позволивших идентифи-
цировать потенциальные маркеры псориаза. Одна-
ко авторы выразили надежду на то, что расширение 
понимания роли еще не изученных 95% генетическо-
го материала станет в будущем основой разработки 
лучшей терапии при данном заболевании.
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