
Появление новых рекомендаций по лечению подагры,

как международных, так и национальных, – всегда важное

событие. Подобные документы представляют собой ана-

литический труд десятков специалистов, содержат обоб-

щение накопленного опыта и знаний и в итоге приносят

максимальную пользу в повседневной работе с больными.

Не менее значимым представляется и обновление уже

имеющихся рекомендаций, что происходит, с одной сторо-

ны, не так часто, а с другой – многолетние интервалы по-

зволяют вносить изменения более взвешенно и проводить

ревизию основных положений не раньше, чем в этом есть

необходимость.

Задача настоящей статьи – соотнести новые положения

рекомендаций Американской коллегии ревматологов

(American College of Rheumatology, ACR) по лечению подаг-

ры [1] с проектом отечественных федеральных клинических

рекомендаций (ФКР) по подагре 2018 г. [2] и обсудить клю-

чевые позиции, а также перспективные практические выво-

ды обновленных рекомендаций, которые могут стать пред-

посылкой для внесения корректив в существующий отече-

ственный проект.

Авторы рекомендаций ACR полагают, что непрерывное

развитие медицинских знаний и технологий, накопление

практического опыта определяют необходимость в ревизии
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Появление обновленных рекомендаций Американской коллегии ревматологов (American College of Rheumatology, ACR) по лечению по-

дагры может послужить предпосылкой для ревизии проекта отечественных федеральных клинических рекомендаций (ФКР). Нес-

мотря на некоторые отличия, следует отметить сходство обоих рекомендаций по ключевым пунктам, касающимся принципов

медикаментозной коррекции гиперурикемии, показаний к назначению и алгоритмов применения конкретных лекарственных

средств. Близость позиций прослеживается и в вопросе о необходимости приоритетного использования ингибиторов ксантинок-

сидазы (аллопуринол и фебуксостат) для уратснижающей терапии (УСТ), которая направлена на реализацию целевого принципа

лечения подагры – строгого, постоянного контроля сывороточного уровня мочевой кислоты (его значение не должно превышать 6

мг/дл, или 360 мкмоль/л). Практические результаты проведения УСТ в соответствии с основными принципами, изложенными в

ФКР, были опубликованы ранее.
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любых руководящих принципов, которые, в свою очередь,

не являются догмой, а служат лишь подспорьем для дости-

жения цели лечения. В то же время решение о назначении

терапии должно приниматься исключительно с учетом ин-

дивидуальных особенностей конкретного пациента, вклю-

чая экономическую составляющую. Как пример – доступ-

ность уратснижающей терапии (УСТ). В Российской Феде-

рации в настоящий момент доступны аллопуринол и два

препарата фебуксостата – Аденурик® (оригинальный) и

Азурикс® (дженерик) с соответствующей оригинальному и

воспроизведенному препарату ценовой политикой. Этот

факт в совокупности с включением аллопуринола в список

жизненно необходимых и важнейших лекарственных пре-

паратов может влиять на выбор конкретного лекарственно-

го средства в реальной практике. 

Рекомендации содержат ответы на 57 вопросов, касаю-

щихся популяции пациентов, медицинского вмешательст-

ва, сравнения методов лечения, исходов и управления по-

дагрой (включая 5 вопросов о показаниях к УСТ, принципах

ее инициации и проведения), приступов подагры, образа

жизни и других стратегий лечения, а также ведения пациен-

тов с асимптоматической гиперурикемией (АГУ). Единст-

венный пункт рекомендаций ACR посвящен АГУ. В то же

время возможности влияния терапии на сопутствующие по-

дагре и гиперурикемии (ГУ) заболевания не рассматрива-

ются. Маловероятно, что это может глобально поменять от-

ношение к формированию принципов лекарственной тера-

пии подагры, однако подобные данные необходимо прини-

мать во внимание. Так, потенциальное влияние УСТ на от-

даленные исходы, напрямую не связанные с проявлениями

заболевания, такими как смерть, в том числе по причине

сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ), развитие и про-

грессирование хронической болезни почек (ХБП), может

быть дополнительным аргументом при назначении/нена-

значении конкретного лечения пациенту с подагрой.

К решающим критериям для обсуждения УСТ отнесе-

ны сывороточный уровень мочевой кислоты (МК), присту-

пы подагры и наличие тофусов. Для положений, касающих-

ся приступов артрита, такой характеристикой была боль, а

для оценки влияния факторов образа жизни – развитие

приступов подагрического артрита. Остальные оценочные

критерии были указаны как важные. 

Вопросы объединены в кластеры, ответы сформулиро-

ваны в виде тезисов и подразделены на сильные, подкреп-

ленные данными исследований, имеющих умеренный или

высокий уровень доказательности в отношении превалиро-

вания потенциальной пользы над рисками, и условные, для

которых доказательная база либо отсутствует, либо недоста-

точная и выгода от данной тактики не очевидна. 

Первая часть обновленных рекомендаций ACR посвя-

щена УСТ. Показания к ней определяются следующим об-

разом: «Инициирование УСТ настоятельно рекомендуется у
пациентов с подагрой с любой из перечисленных характери-
стик: ≥1 подкожный тофус; наличие рентгенологических при-
знаков повреждения, свойственных подагре (выявленных
любым методом), или ≥2 приступов подагрического артрита
ежегодно».

Основные положения ФКР совпадают с тезисами реко-

мендаций ACR в отношении как частоты приступов артри-

та (≥2 в год или хронический артрит), так и наличия тофусов

(независимо от локализации и метода выявления). Такой под-

ход – симбиоз пожеланий пациентов (по данным анкетиро-

вания, большинство из них считают, что в этом случае пода-

гра «находится под контролем») [3] и мнения врача, кото-

рый при назначении терапии должен учитывать исходный

уровень МК сыворотки, наличие тофусов (возможность их

контроля, а также снижения частоты приступов артрита до-

казана) [4, 5]. Отличием обновленной редакции рекоменда-

ций ACR [1] от предыдущей (2012) [6] является наличие, как

и в ФКР, более широкого перечня показаний к УСТ, вклю-

чая необходимость медикаментозного лечения, независимо

от частоты приступов артрита, при дебюте подагры в воз-

расте до 40 лет, а также почечной патологии и ряда ССЗ [2].

В обновленных рекомендациях ACR, однако, такие показа-

ния условны: «Инициирование УСТ условно не рекомендуется
у пациентов с подагрой, перенесших первый острый приступ
артрита». «Тем не менее начало УСТ условно рекомендуется у
пациентов с коморбидной ХБП средней и тяжелой степени тя-
жести (≥III стадия), концентрацией МК сыворотки >9 мг/дл
(>540 мкмоль/л) или мочекаменной болезнью (МКБ)».

К этому уточнению не следует относиться формально.

И те, и другие рекомендации посвящены подагре и не затра-

гивают напрямую вопросы, связанные с АГУ. Но если в от-

ношении необходимости медикаментозной коррекции пос-

ледней нет единой позиции, то применительно к подагре

имеющаяся доказательная база позволяет рассматривать

УСТ в качестве нефропротективной [7] и реально уменьша-

ющей риск развития ССЗ. В исследовании F. Pеrez Ruiz и

соавт. [8] наблюдение за когортой из 1192 больных подагрой

длилось в среднем 48 мес. Целевой уровень (ЦУ) МК (<360

мкмоль/л) поддерживали только 16,3% пациентов, у кото-

рых риск общей и сердечно-сосудистой смертности был бо-

лее чем в 2 раза меньше, чем у пациентов с более высоким

уровнем МК сыворотки. Снижение показателей смертно-

сти не зависело от выбора УСТ (аллопуринол, фебуксостат,

бензбромарон). Прием фебуксостата 40–80 мг/сут отожде-

ствлялся как со снижением сывороточного уровня МК, так

и со стабилизацией скорости клубочковой фильтрации

(СКФ) при любой стадии ХБП [9].

В то же время «назначение УСТ условно не рекомендует-
ся больным с АГУ», что соответствует и положениям ФКР:

«В настоящее время нет данных, доказывающих необходи-

мость проведения лекарственной терапии для поддержания у

таких пациентов нормоурикемии».

Согласно принятому определению, подагру диагности-

руют в случае наличия как кристаллов моноурата натрия

(МУН), так и клинических симптомов заболевания. При

АГУ также могут обнаруживаться повышенный сывороточ-

ный уровень МК и отложение кристаллов МУН, но, в отли-

чие от подагры, острые приступы артрита и подкожные то-

фусы отсутствуют [10]. Если исходить из данных о риске по-

дагры, то вывод об отсутствии необходимости лечения

больных с АГУ представляется правильным. Вероятность

развития подагры у лиц с ГУ невысока: при сывороточном

уровне МК 420–480 мкмоль/л подагра возникала менее чем

у 1 из 11 пациентов в течение 15 лет наблюдения [11]. При 3-

летнем наблюдении за пациентами с сахарным диабетом

(СД) 2-го типа [12] и ХБП [13] риск развития подагры при

назначении УСТ (в первом случае – аллопуринол, во вто-

ром – фебуксостат) снижался в несколько раз, но и при от-

сутствии УСТ подагра манифестировала очень редко – в 5%

случаев (при УСТ – всего в 1%). В рандомизированном кон-
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тролируемом исследовании P. Liu и соавт. [13] 219 пациен-

тов получали фебуксостат, а 222 – плацебо, заболеваемость

подагрой в группе фебуксостата (0,91%) была значительно

ниже, чем в группе плацебо (5,86%), р=0,007. Акцентиро-

вать внимание следовало бы на том, что длительный меди-

каментозный контроль урикемии соотносится со снижени-

ем сывороточного уровня СРБ, резистентности к инсулину,

толщины интима-медиа сонной артерии, предотвращая

развитие атеросклероза у пациентов с СД 2-го типа и АГУ

[12]. Тем не менее был сделан вывод, что для пациентов с

АГУ, в том числе с сопутствующей патологией, преимуще-

ства УСТ не превышают потенциальные затраты на лечение

и риски, с ней связанные. Таким образом, экономический

аспект зачастую влияет на принятие принципиальных ре-

шений. Эта рекомендация распространяется и на пациентов

с АГУ и наличием кристаллов МУН. 

Рекомендации по выбору исходной УСТ 
у пациентов с подагрой

«Лечение аллопуринолом в качестве препарата первого
ряда предпочтительнее по сравнению с другими уратснижаю-
щими препаратами, включая пациентов с ХБП средней и тяже-
лой степени (≥III стадия)».

Совпадение ФКР с данным пунктом лишь частичное:

«Пациентам с нормальной функцией почек в качестве препа-

рата первой линии терапии рекомендуется назначение аллопу-

ринола».

Вопрос о том, какое место должен занять фебуксостат в

терапии подагры, возник сразу после его регистрации. Мне-

ния в Новом и Старом свете разделились. В первом случае

выбор препарата оставляли на усмотрение врача и пациента

[6], тогда как в рекомендациях Европейской антиревмати-

ческой лиги (European League Against Rheumatism, EULAR)

аллопуринол рассматривался в качестве стартового лечения

и доза его строго лимитировалась исходя из значения СКФ

[14]. Однако в новой редакции рекомендаций ACR аллопу-

ринол указан как основной препарат во всех ситуациях.

Важно, что и в первом, и во втором случае присутствуют

фармакоэкономическая целесообразность и альтернатива

аллопуринолу благодаря возможности назначения препара-

тов фебуксостата. Это не только позволяет разнообразить

выбор, но и экономически выгодно независимо от алгорит-

ма применения препаратов.

Точки зрения на назначение высоких доз аллопуринола

пациентам с ХБП также различаются. Так, в двух небольших

исследованиях не показано увеличения частоты развития

нежелательных явлений (НЯ), включая кожные реакции,

при применении аллопуринола в высоких дозах у пациентов

с умеренно повышенным уровнем креатинина сыворотки

[15, 16]. Однако необходимо принять во внимание, что в

связи с малочисленностью участников лица, у которых НЯ

потенциально могли обнаружиться, не попали в выборку.

При этом сниженная функция почек может рассматривать-

ся как один из основных факторов риска развития наиболее

тяжелых токсико-аллергических реакций на аллопуринол

[17]. Наконец, терапия фебуксостатом может уменьшать

уровень урикемии у пациентов с ХБП, а, по некоторым дан-

ным, и сдерживать прогрессирование почечной недостаточ-

ности [18, 19]. 

Бесспорной следует считать рекомендацию обязатель-

ного титрования дозы аллопуринола, что позволяет много-

кратно снизить риск развития синдрома гиперчувствитель-

ности, хотя замедляет сроки достижения ЦУ МК [20].

В связи с этим представляется обоснованным указание

в ФКР на необходимость «коррекции максимальной дозы ал-

лопуринола в зависимости от СКФ у пациентов с нарушением

функции почек. В случае развития нежелательных реакций,

связанных с применением аллопуринола, а также при недости-

жении ЦУ МК сыворотки при применении максимально допус-

тимых доз аллопуринола рекомендуется назначение других ин-

гибиторов ксантиноксидазы – КСО (фебуксостат)»[21].

«Выбор аллопуринола или фебуксостата вместо пробене-
цида настоятельно рекомендуется для пациентов с ХБП сред-
ней и тяжелой степени (≥III стадия). Выбор пеглотиказы в ка-
честве первой линии терапии настоятельно не рекомендуется».

Пробенецид и пеглотиказа не зарегистрированы в Рос-

сийской Федерации, поэтому в ФКР не упоминаются. Ис-

пользование пробенецида ограниченно из-за меньшего

уратснижающего эффекта при более частых по сравнению с

другими препаратами НЯ [22], а пеглотиказы – из-за высо-

кой цены и плохой переносимости. 

«Настоятельно рекомендуется начать лечение низкими
дозами аллопуринола (≤100 мг/сут у пациентов с ХБП ≥III
стадии) и фебуксостатом (≤40 мг/cут) с последующим титро-
ванием дозы, начиная с более высокой дозы».

«Условно рекомендуется начинать лечение пробенецидом в
низких дозах (500 мг 1–2 раза в день) с последующим титрова-
нием дозы.

Рекомендация начинать лечение с низких доз обуслов-

лена необходимостью снизить риск обострений артрита, так

как любой уратснижающий препарат в первые месяцы при-

менения вызывает учащение приступов [23]. 

Аналогичное положение, относящееся к аллопуринолу,

есть и в ФКР: «Применение тактики постепенной эскалации

дозы позволяет уменьшить риск кожных реакций и обостре-

ний артрита в первые месяцы терапии».

Титрование дозы фебуксостата с 10 до 40 мг/сут столь же

значимо снижало сывороточный уровень МК, как и старто-

вая доза 40 мг/сут, но при постепенной эскалации дозы при-

ступов артрита было в 1,7 раза меньше [24]. Рекомендации

ACR ссылаются и на мнение пациентов, согласно которому

предпочтение должно отдаваться более безопасным схемам

(даже если это требует частых анализов крови и посещений

врача), а не исходно высоким дозам. Применительно к алло-

пуринолу упоминаются и меньшие стартовые дозы у паци-

ентов с ХБП (≤50 мг/сут), но следует помнить, что достичь

желаемого уровня МК при использовании дозы ≤300 мг/сут

[25] и даже 600 мг/сут [26] удается далеко не всегда, при этом

снижение почечной функции оказывает умеренно негатив-

ное влияние на эффективность аллопуринола [27].

Еще один положительный момент титрования – воз-

можность использования минимально эффективной дозы,

что экономически целесообразно и предотвращает гипо-

урикемию. Есть мнение, что чрезмерное медикаментозное

снижение сывороточного уровня МК может ассоцииро-

ваться не только с временным нарастанием частоты присту-

пов артрита, но и с неблагоприятным прогнозом, включая

общую и сердечно-сосудистую смертность [28].

«Настоятельно рекомендуется применять сопутствующую
противовоспалительную профилактическую терапию (напри-
мер, колхицин, нестероидные противовоспалительные препа-
раты – НПВП, преднизон/преднизолон), кроме случаев, когда
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проведение такой терапии нежелательно». Эта рекомендация

ACR, касающаяся профилактики приступов артрита, прак-

тически совпадает с таковой в ФКР: «Рекомендуется для про-

филактики приступов артрита всем пациентам в течение

первых месяцев после начала УСТ использовать колхицин 

0,5 мг/сут и/или НПВП (с гастропротекцией при показании).

При наличии абсолютных противопоказаний и/или неэффектив-

ности НПВП и колхицина для профилактики приступов артри-

та в первые месяцы УСТ возможно назначение канакинумаба».

Включение глюкокортикоидов (ГК) в перечень препа-

ратов, используемых для профилактики приступов артрита,

представляется оправданным. Хотя низкие дозы преднизо-

лона менее эффективны, чем низкие дозы колхицина, ре-

зультаты недавнего исследования показали, что 3-месячный

прием пациентами с подагрой преднизолона в средней дозе

7,55±1,3 мг/сут в 2,5 раза снижал риск артрита по сравне-

нию с плацебо (колхицин был эффективнее в 6,6 раза) [29]. 

«Настоятельно рекомендуется продолжать сопутствую-
щую противовоспалительную профилактическую терапию в
течение 3–6 мес, но не <3 мес, с динамической оценкой и про-
лонгацией профилактики при необходимости, если приступы
подагры продолжаются».

В ФГБНУ «Научно-исследовательский институт ревма-

тологии им В.А. Насоновой» разработан и опробован алго-

ритм 6-месячной профилактики приступов артрита, вклю-

чающий колхицин, НПВП и ГК (метилпреднизолон) [30,

31]. В некоторых случаях используют ингибиторы интер-

лейкина 1 (в России это канакинумаб, однократное приме-

нение которого способно снизить частоту приступов [32]).

Длительный прием препаратов обоснован данными о реци-

дивах артрита при быстрой отмене терапии [33, 34].

Время начала УСТ
«Когда принимается решение о назначении УСТ пациенту

с подагрой и острым артритом, условно рекомендуется начать
УСТ до стихания обострения».

Этот вопрос в ФКР не обсуждается и не относится к

стратегическим. В любом случае, он дискуссионный. 

X. Feng и соавт. [35] ретроспективно проанализировали дан-

ные о влиянии УСТ на текущий артрит и пришли к выводу,

что назначение терапии не приводит к ухудшению его про-

явлений. Однако этот аспект нельзя обсуждать отдельно от

симптоматической терапии. Если она эффективна, то мож-

но параллельно назначить УСТ, особенно если в дальней-

шем будет проводиться профилактика приступов, о которой

шла речь выше. Те же авторы показали, что частота присту-

пов после начата приема уратснижающих средств, возраста-

ла, и это подтверждает необходимость перехода от «симпто-

матической» терапии к «профилактической» после стиха-

ния обострения [35]. Кроме того, при тяжелом артрите ожи-

дание полного его купирования может существенно отодви-

нуть сроки начала УСТ. Наконец, рекомендации ACR ссы-

лаются и на мнение пациентов, которые делают выбор в

пользу раннего начала УСТ, тем самым предполагая сокра-

щение сроков до достижения ЦУ МК. Однако, если для ти-

трования дозы аллопуринола порой требуются месяцы, а

для купирования артрита – дни, то данный аргумент пред-

ставляется сомнительным. Более весомым следует считать

мнение о том, что повторный визит к врачу после стихания

приступа для получения новых назначений вряд ли состоит-

ся, а освоив навыки самостоятельного применения проти-

вовоспалительных средств во время приступа, новую встре-

чу с врачом пациент может откладывать. Так, 117 (73%) из

160 больных подагрой игнорировали настоятельную реко-

мендацию о необходимости планового наблюдения у ревма-

толога, в результате чего вероятность достижения у них ЦУ

МК была более чем в 2,5 раза ниже, чем у тех, кто продол-

жил посещать врача [36].

К строгим относится рекомендация, оговаривающая

цель лечения: «Для всех пациентов, получающих УСТ, насто-
ятельно рекомендуется стратегия «Лечение до достижения це-
ли», включающая в себя титрование дозы уратснижающих
препаратов под контролем последовательного измерения сыво-
роточного уровня МК для достижения его ЦУ по сравнению со
стратегией назначения УСТ с фиксированной дозой. По срав-
нению с использованием тактики без определенной цели для
всех получающих УСТ пациентов настоятельно рекомендуется
достижение и поддержание ЦУ МК <6 мг/дл (360 мкмоль/л)».

В ФКР предполагается градация в выборе ЦУ МК:

«…рекомендуется для достижения нормоурикемии и поддер-

жания уровня МК ниже точки супернасыщения сыворотки

уратами (<360 мкмоль/л)». Но: «Рекомендуется у больных с

тяжелой тофусной подагрой поддержание сывороточного

уровня МК <300 мкмоль/л».

Выбор в качестве ЦУ МК сыворотки <360 мкмоль/л не

случаен. Плазма насыщается при уровне МК 6,8 мг/дл 

(405 мкмоль/л). Однако in vitro показано, что снижения тем-

пературы водной среды всего на 2 °C (с 37 до 35 °C) доста-

точно для падения точки растворимости с 6,8 до 6,0 мг/дл

(примерно 360 мкмоль/л) [37]. Градация, предложенная в

ФКР, основана на том, что снижение уровня МК сыворотки

<300 мкмоль/л сопровождается большей скоростью расса-

сывания тофусов [38]. После полного рассасывания отложе-

ний кристаллов МУН предполагается поддерживать поро-

говый уровень МК 360 мкмоль/л, а оснований для пожиз-

ненного поддержания уровня <300 мкмоль/л нет.

«Предоставление для оптимизации терапии средним ме-
дицинским персоналом расширенной информации об уратсни-
жающих препаратах может включать обучение пациентов,
принятие решения о выборе препарата совместно с пациентом
и стратегию «Лечение до достижения цели» и условно реко-
мендуется для всех пациентов».

Наш опыт обучающих мероприятий для пациентов по-

зволяет согласиться, что подробная информация о подагре,

в том числе о принципах ее лечения и самоконтроля, кото-

рую сообщает ревматолог, улучшает приверженность тера-

пии и возможность достижения ее целей [39]. Аналогичные

выводы были сделаны в ряде работ [40–42], в которых обу-

чение пациентов проводилось медицинскими сестрами или

фармакологами. Тем не менее метод получения пациентом

информации имеет второстепенное значение [39], что под-

черкивает условность рекомендации.

Продолжительность УСТ
«Условно рекомендуется продолжение УСТ в течение не-

определенного времени по сравнению с ее прекращением». 
Можно считать, что ФКР по этой позиции совпадают с

положениями АCR, подчеркивая необходимость бессроч-

ного поддержания ЦУ МК. В случае многолетней клиниче-

ской ремиссии при стойко низком сывороточном уровне

МК прекращение УСТ не приводило к обострению артрита

при 5-летнем наблюдении только у 13% (у 27 из 211) паци-
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ентов даже при уровне урикемии <7 мг/дл (<420 мкмоль/л)

[43]. Чем выше был уровень МК после отмены терапии, тем

быстрее и чаще возникали новые приступы артрита. Вывод

авторов [43], что «… лечение в течение всей жизни должно

быть направлено на достижение уровня сывороточного ура-

та чуть ниже порога насыщения, чтобы избежать образова-

ния новых кристаллов», следует поддержать.

Рекомендации для пациентов, получающих 
уратснижающие препараты

Аллопуринол
«Тестирование на аллель HLA-B*5801 до начала приема

аллопуринола условно рекомендуется для пациентов юго-вос-
точного азиатского происхождения (например, китайцев хань-
ского происхождения, корейцев, тайцев) и для афроамерикан-
цев».

«Универсальное тестирование на аллель HLA-B*5801 до
начала приема аллопуринола условно не рекомендуется для па-
циентов другого этнического или расового происхождения».

«… настоятельно рекомендуется начинать прием аллопу-
ринола в суточной дозе ≤100 мг (и более низких дозах у паци-
ентов с ХБП) по сравнению с исходно более высокой дозой».

HLA-B*5801 часто встречается у азиатов и афроамери-

канцев, ассоциируется с повышенным риском развития тя-

желых токсико-аллергических реакций на аллопуринол,

включая синдромы Стивенса–Джонсона и Лайелла [44,

45]. Учитывая, что этнический состав населения России

весьма разнообразен, соответствующие генетические ис-

следования должны быть инициированы и в нашей стране.

Следует еще раз упомянуть, что риск тяжелых кожных ре-

акций многократно возрастает при высоких стартовых до-

зах аллопуринола.

«Десенсибилизация аллопуринолом условно рекомендует-
ся для пациентов с предшествующей аллергической реакцией
на аллопуринол, которых нельзя лечить другими пероральны-
ми уратснижающими препаратами».

Уровень доказательств в поддержку этой рекомендации

был признан очень низким, анализ собственного опыта так-

же не позволяет рекомендовать конкретные схемы десенси-

билизации. 

Фебуксостат
«Переход на альтернативный пероральный уратснижаю-

щий препарат, если таковой имеется, согласуется с другими ре-
комендациями в этом руководстве, условно рекомендуется для
пациентов, принимающих фебуксостат с анамнезом ССЗ или
новым событием, связанным с ССЗ».

Проект ФКР был создан незадолго до публикации

окончательных данных исследования CARES (Gout and

Cardiovascular Morbidities), результаты которого повлекли за

собой череду последовательных решений, ограничивающих

применение фебуксостата у пациентов с высоким сердечно-

сосудистым риском [46]. Однако вскоре после публикации

данных этого проспективного многоцентрового исследова-

ния, свидетельствующих о том, что никакой разницы меж-

ду приемом фебуксостата и аллопуринола в достижении

первичной конечной точки (смерть по причине ССЗ, нефа-

тальный инфаркт миокарда, нефатальный инсульт или не-

стабильная стенокардия с неотложной реваскуляризацией)

не было, но фебуксостат ассоциировался с более высоким

риском смерти, связанной с ССЗ, и смерти от всех причин,

стали появляться статьи, основанные на детальном крити-

ческом анализе результатов этой работы [47–50]. О сложно-

сти интерпретации результатов указанного исследования

упоминается и в рекомендациях ACR, что и повлияло на ре-

шение экспертов отнести рекомендацию к условным. Де-

тально спорные моменты исследования, последователь-

ность принятия решения о месте препарата в терапии по-

дагры и использованная при этом аргументация обсуждены

в недавно опубликованной нами работе. Мы пришли к вы-

воду, что наличие методологических изъянов, таких как

прекращение приема препарата и наблюдения за пациента-

ми более чем в 50 и 45% случаев соответственно, изначаль-

но превалирующее количество больных с патологией сер-

дечно-сосудистой системы в группе фебуксостата, несоот-

ветствие доз принимаемых препаратов рекомендуемым, от-

сутствие данных о частоте и длительности артритов и о при-

еме НПВП, не позволяет безапелляционно принять резуль-

таты этого исследования. Учитывая описанные недостатки

и данные новых работ, можно предположить, что вывод об

ассоциации приема фебуксостата с большим риском сер-

дечно-сосудистой смерти сделан преждевременно, поэтому

требуется проведение сравнительных исследований, ли-

шенных перечисленных недостатков, в том числе с включе-

нием пациентов с АГУ, так как в данном случае возможно

использование плацебо-контроля [28]. В рекомендациях

АCR почти полностью повторяется вывод нашей работы, а

также приводятся новые данные последних лет, в которых

фебуксостат по сердечно-сосудистой безопасности был со-

поставим с аллопуринолом [51] либо характеризовался

меньшим риском развития любого серьезного сердечно-со-

судистого события [19].

Нами проведено проспективное исследование, дизайн

которого предполагал строгое соблюдение уже имеющихся

рекомендаций по применению уратснижающих препаратов –

аллопуринола и фебуксостата (Азурикс®) [52]. Предвари-

тельные данные демонстрируют хорошую эффективность и

переносимость терапии, а также жизнеспособность предла-

гаемой в ФКР схемы лечения. При инициации УСТ назна-

чался аллопуринол 100 мг/сут с последующим титрованием

дозы (≤900 мг/сут, а при ХБП III стадии – 300 мг/сут) до до-

стижения ЦУ МК, который определялся как <360 мкмоль/л

и <300 мкмоль/л у больных с тяжелой подагрой. У пациен-

тов с неэффективностью и/или непереносимостью аллопу-

ринола использовали фебуксостат 80–120 мг/сут. Фебуксо-

стат принимал 41 пациент: 27 (66%) с неэффективностью

аллопуринола и 14 (34%) с его непереносимостью. Через 

3 мес терапии уровень МК <360 мкмоль/л был достигнут у

35 (85%) из 41 пациента. Нежелательные реакции при при-

менении препарата наблюдались крайне редко – всего у 

3 пациентов, в том числе у 2 с наличием таковых при пред-

шествующем приеме аллопуринола [53]. В целом примене-

ние предложенной схемы лечения позволяло достичь ЦУ

МК сыворотки у 79% пациентов, а снижения МК 

<360 мкмоль/л – у 92%.

Можно предположить, что внесение в ФКР глобальных

корректив относительно места фебуксостата в терапии по-

дагры пока преждевременно.

Урикозурики
«Определение уровня МК в моче у пациентов, которым пла-

нируется назначение урикозуриков, условно не рекомендуется».
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«Защелачивание мочи у пациентов, получающих урикозу-
рические препараты, условно не рекомендуется».

Ни первый, ни второй тезис не были одобрены по при-

чине низкой доказательной базы, касающейся влияния ки-

слой мочи на риск камнеобразования, а защелачивающих

мочу препаратов – на снижение риска развития МКБ при

приеме урикозуриков. Поскольку урикозурики назначают-

ся редко даже при наличии возможности, авторы рекомен-

даций ACR не голосовали за показания к их применению. 

В нашей стране урикозурики не зарегистрированы.

Когда стоит рассмотреть изменение стратегии УСТ
«Переход на второй ингибитор КСО после добавления

урикозурического средства условно рекомендуется пациентам,
принимающим первый ингибитор КСО, у которых стойко со-
храняются высокие концентрации МК сыворотки (>6 мг/дл),
несмотря на максимальную переносимую или указанную FDA
(Food and Drug Administration) дозу ингибитора КСО, и про-
должаются частые приступы артрита (>2 в год), или пациентам
с нерассасывающимися подкожными тофусами».

Хотя в доказательство эффективности такого подхода

приводятся данные исследований, демонстрирующих преи-

мущества комбинированной терапии ингибиторами КСО и

новым урикозурическим препаратом – лезинурадом [54,

55], условность предлагаемой стратегии определяется отсут-

ствием данных о ее применении на практике. Можно пред-

положить, что такой подход ошибочен, а перспективы ши-

рокого использования лезинурада сомнительны: последние

результаты постмаркетингового исследования с участием

143 пациентов с подагрой показали, что 6-месячный курс

терапии лезинурадом в дозе 400 мг/сут почти в четверти слу-

чаев приводил к 1,5-кратному увеличению уровня креати-

нина сыворотки [56]. Регистрация препарата в России не

планируется.

«Замена проводимой УСТ на пеглотиказу настоятельно
рекомендуется пациентам с подагрой, у которых терапия инги-
биторами КСО, урикозуриками и другими методами не помог-
ла достичь ЦУ МК сыворотки и которые продолжают испы-
тывать частые приступы подагрического артрита (>2 в год) или
имеют нерассасывающиеся подкожные тофусы».

«Замена проводимой УСТ на пеглотиказу настоятельно не
рекомендуется пациентам с подагрой, у которых терапия инги-
биторами КСО, урикозуриками и другими методами не помог-
ла достичь ЦУ МК сыворотки, но которые испытывают при-
ступы подагрического артрита (<2 в год) и не имеют тофусов».

Массовое применение пеглотиказы, несмотря на хоро-

шие результаты у пациентов с непереносимостью или неэф-

фективностью аллопуринола [4, 57], сдерживается очень вы-

сокими финансовыми затратами, необходимостью частых (2

раза в месяц) инфузий, тяжелыми кожными реакциями. 

Заключение
ФКР и рекомендации ACR имеют отличия, которые в

большей степени связаны с доступностью препаратов, эт-

ническими особенностями пациентов (например, опреде-

ление HLA-B*5801 у представителей негроидной расы в на-

шей стране не столь актуально), сроками создания, методи-

ческими подходами к их составлению и др. Однако эти ре-

комендации максимально близки по ключевым позициям:

необходимости строгого соблюдения принципа целевого

лечения и использования для этого всех имеющихся

средств, выбору основной цели – поддержание ЦУ МК сы-

воротки, широкому перечню показаний для медикаментоз-

ной коррекции ГУ, обязательной профилактике приступов

артрита, приоритетному использованию ингибиторов КСО.

В то же время даже рекомендации максимальной силы тре-

буют подтверждения на практике для оценки их реальной

пользы и недостатков.
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