
Подагра – заболевание, связанное с развитием воспаления
в местах отложения кристаллов моноурата натрия (МУН)
[1], негативно влияющее на здоровье человека [2]. Рост за-
болеваемости подагрой, а также увеличение у таких пациентов
частоты сердечно-сосудистой патологии и метаболических
нарушений представляют собой серьезную проблему для об-
щественного здравоохранения [3]. 

Снижение сывороточного уровня уратов является основой
успешного лечения подагры и в то же время может быть
важным компонентом профилактики сердечно-сосудистых
заболеваний и болезней почек [4]. Для предотвращения при-
ступов острого артрита и осложнений подагры необходимо
максимально раннее назначение уратснижающих препаратов.
Основная цель терапии – достижение и постоянное поддер-
жание целевого уровня мочевой кислоты (МК) в сыворотке
крови (<360 мкмоль/л у всех пациентов, а в случае наличия
тофусов, хронического артрита, подагрической артропатии –
<300 мкмоль/л) [5]. Только при соблюдении этих условий
возможен полный контроль над заболеванием (состояние
стойкой ремиссии): отсутствие приступов артрита, боли в
суставах, связанной с подагрой, рассасывание имеющихся
тофусов и невозможность образования новых [6]. Рацио-

нальное применение препаратов, снижающих уровень МК
в крови, в большинстве случаев позволяет добиться контроля
над заболеванием [7].

Однако, несмотря на доступность действенных ле-
карственных средств и рекомендаций, включающих ос-
новные принципы их применения [5, 8, 9], у многих паци-
ентов результаты терапии остаются неудовлетворительными.
Например, во французской когорте больных подагрой це-
левой уровень МК в сыворотке крови был достигнут лишь
в четверти случаев [10], а в США – в трети [11]. Помимо
низкой комплаентности больных [12], одной из причин
неудачного лечения подагры следует признать врачебные
ошибки. Так, анализ выписных эпикризов, выданных па-
циентам с подагрой после завершения стационарного лече-
ния, выявил, что лишь 37,5% из них получили необходимые
рекомендации по контролю уровня МК, а 33% – по прове-
дению уратснижающей терапии (УСТ) [13]. Эти ошибки
способствуют прогрессированию подагры, увеличению
числа больных с тяжелым хроническим артритом, функ-
циональными нарушениями, сопутствующими заболева-
ниями, негативно влияют на качество и продолжительность
жизни [14–17].
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Тем не менее иногда врачебные ошибки могут иметь
объективную причину. Несмотря на кажущуюся простоту и
доступность существующих рекомендаций, определяющих
базовые принципы терапии подагры, некоторые их положения
спорны и противоречивы. Помимо этого, отсутствуют правила
применения УСТ [18, 19], а в ряде клинических ситуаций
следовать этим рекомендациям бывает затруднительно. 

Приводим несколько клинических случаев, демонстри-
рующих возможности рационального, аргументированного
выбора тактики УСТ. 

Клиническое наблюдение 1
Пациент В., 36 лет, страдает подагрой с 26 лет. Диагноз

установлен через год после первого приступа артрита, тогда
же отмечалось повышение уровня МК в сыворотке крови >600
мкмоль/л. Получал аллопуринол 100 мг/сут, который принимал
в указанной дозе до обращения в апреле 2019 г. в ФГБНУ «На-
учно-исследовательский институт ревматологии им. В.А. На-
соновой» (НИИР им В.А. Насоновой). Уровень МК не контро-
лировал, через 6–7 лет после дебюта артрит приобрел хрони-
ческий характер, наблюдался рост подкожных тофусов. 
В первые 7 лет болезни при приступах артрита принимал не-
стероидные противовоспалительные препараты (НПВП) исходно
с хорошим эффектом, который в дальнейшем постепенно сни-
жался. 

При осмотре в НИИР им. В.А. Насоновой выявлены полиартрит
с вовлечением суставов кистей и стоп, множественные подкожные
тофусы той же локализации, а также тофусы в области коленных
суставов. Индекс массы тела (ИМТ) – 33,39 кг/м2. Рентгено-
графия стоп: эрозивный артрит («симптом пробойника»). 
В анализах крови: сывороточный уровень МК – 567 мкмоль/л,
креатинина – 60 мкмоль/л, СРБ – 10,4 мг/л. 

Начато титрование дозы аллопуринола каждые 2–3 нед
до 800 мг/сут, что позволило достичь целевого уровня МК
(<300 мкмоль/л). В качестве профилактической противовос-
палительной терапии пациент получал колхицин в дозе 
0,5 мг/сут. 

Основная ошибка, которая была допущена при прове-
дении УСТ, – отказ от дальнейшего титрования дозы алло-
пуринола (для пациентов с сохранной функцией почек
максимальная доза препарата – 900 мг/сут) [20, 21]. При
этом стартовая доза препарата была выбрана правильно,
так как высокие начальные дозы многократно увеличивают
риск развития токсико-аллергических реакций, а скорость
наращивания дозы не должна превышать 100 мг раз в 2–
4 нед, что также снижает вероятность неблагоприятных ре-
акций [19, 22]. 

Увеличить дозу аллопуринола до 800 мг/сут позволили
его хорошая переносимость и сохранная функция почек у
пациента. Хотя далеко не все экспертные и национальные
организации рекомендуют снижать уровень МК <300 мкмоль/л,
по крайней мере для пациентов с тяжелой подагрой такой
подход оправдан, поскольку скорость рассасывания отло-
жений кристаллов уратов возрастает обратно пропорцио-
нально уровню МК, начиная с уровня <360 мкмоль/л 
[18, 22–24]. Прием колхицина с профилактической целью
улучшил приверженность пациента лечению, предотвратив
развитие острых приступов артрита [7]. Возможность па-
раллельного назначения профилактической противовос-
палительной терапии в первые месяцы приема уратсни-

жающих препаратов должна быть рассмотрена в каждом
конкретном случае. 

Необходимо отметить, что на титрование дозы аллопу-
ринола до 800 мг/сут было затрачено длительное время, а
сам этот процесс связан с необходимостью строго лабора-
торного и врачебного контроля. В данном случае успех
лечения может считаться скорее исключением из правил,
потому что реализовать такой подход удается лишь у немногих
пациентов, даже несмотря на очевидность достижения хо-
рошего результата. В реальной клинической практике лечащие
врачи бояться титровать дозу аллопуринола до максимально
возможной, так как регулярный мониторинг не всегда легко
осуществить, в том числе из-за того, что сами пациенты
часто не соблюдают требования по увеличению дозы и конт-
ролю за безопасностью терапии. Таким образом, как у
лечащего врача, так и у больного должна быть исходная уве-
ренность в том, что они смогут выполнить все условия, не-
обходимые для успешного лечения. 

В случаях недостижения целевого уровня МК при ис-
пользовании высоких доз аллопуринола или развития неже-
лательных явлений при его приеме (что встречается нередко)
должно обсуждаться назначение фебуксостата, которое может
дать хороший результат даже при предшествующей неэффек-
тивности аллопуринола, а также характеризуется лучшей
приверженностью пациентов лечению [7, 12].

Клиническое наблюдение 2
Пациент А., 50 лет, дебют подагры в 2012 г., в возрасте

40 лет, с типичных острых артритов суставов стоп. Частота
приступов, которые по рекомендации врача пациент купировал
приемом НПВП, постепенно увеличивалась. Уровень МК в крови
не контролировал. При обследовании в 2015 г. сывороточный
уровень МК составил 750 мкмоль/л, установлен диагноз подагры.
Кроме того, выявлено наличие хронического тубулоинтерсти-
циального нефрита и хронической болезни почек (ХБП) III
стадии. Аллопуринол, назначенный в дозе 100 мг/сут, пациент
отменил самостоятельно через 1 мес после начала приема из-
за отсутствия эффекта. 

С 25 лет страдает артериальной гипертензией, антиги-
пертензивную терапию получал нерегулярно. В 2020 г. (48 лет)
впервые консультирован в НИИР им. В.А. Насоновой, где под-
твержден диагноз подагры. При осмотре: артриты левого
коленного сустава, I, II, IV и I, II плюснефаланговых суставов
(ПФС) соответственно левой и правой стоп. ИМТ – 33,41 кг/м2.
При рентгенографии стоп внутрикостных тофусов не выявлено.
При лабораторном обследовании отмечалось повышение сыво-
роточного уровня МК до 460 мкмоль/л, креатинина – до 
136 мкмоль/л, СРБ – 7,2 мг/л, скорость клубочковой фильтрации
(СКФ), рассчитанная по формуле EPI, – 52 мл/мин/1,73 м2. 

Пациенту был назначен аллопуринол, доза которого была
постепенно увеличена до 300 мг/сут, однако это не привело к
достижению целевого уровня МК (сывороточный уровень МК
составлял 430 мкмоль/л). В связи с этим препарат был заменен
на фебуксостат в дозе 80 мг/сут. Через 2 нед лечения фебуксо-
статом уровень МК в крови снизился до 302 мкмоль/л, через 
5 мес – до 280 мкмоль/л, креатинина – до 107 мкмоль/л (СКФ –
69 мл/мин/1,73 м2). В качестве профилактической противо-
воспалительной терапии пациент успешно получал колхицин в
дозе 0,5 мг/сут, за последующие полгода наблюдения зареги-
стрирован лишь один приступ артрита. Также была скоррек-
тирована антигипертензиная терапия. 
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Вероятность встретить на приеме больного с подагрой
в сочетании с ХБП очень высока. До 70% взрослых пациентов
с подагрой имеют расчетную скорость клубочковой фильт-
рации (рСКФ) <60 мл/мин/1,73 м2, а 20–24% – 
<30 мл/мин/1,73 м2 [25, 26]. При этом МК и подагра должны
рассматриваться как факторы риска ХБП [27, 28], и, сле-
довательно, терапия призвана решать две проблемы – конт-
роль урикемии и замедление скорости прогрессирования
ХБП [29–31]. 

Еще в 2012 г. ACR (American College of Rheumatology)
были опубликованы рекомендации по лечению подагры, в
которых наличие ХБП ≥II стадии предопределяло назначение
УСТ уже после развития первого в жизни приступа артрита
[24, 32]. Обоснованием этого послужили часто ограниченные
возможности лечения приступов подагры у таких пациентов
из-за сниженной функции почек, а не необходимость контроля
урикемии (в случае «редких» приступов подагры при нор-
мальной функции почек и отсутствии нефролитиаза пред-
лагалось проводить симптоматическое и немедикаментозное
лечение), а также потенциальное замедление прогрессиро-
вания ХБП. На сегодняшний день эти причины также могут
являться базовыми для незамедлительного начала УСТ, не-
зависимо от исходной частоты приступов артрита [19]. 

Выбор УСТ при сниженной функции почек – один из
краеугольных вопросов. Низкие дозы аллопуринола у паци-
ентов с подагрой и ХБП, как правило, неэффективны. На-
пример, по данным H.R. Jr. Schumacher и соавт. [33], добиться
снижения уровня МК в крови <360 мкмоль/л ни у одного из
10 пациентов, принимавших аллопуринол 100 мг/сут, не уда-
лось и консенсус в отношении возможности безопасного
приема препарата в высокой дозе при сниженной функции
почек не достигнут [34]. 

C. Yokose и соавт. [35] проанализировали 109 случаев тя-
желых токсико-аллергических реакций у больных, прини-
мавших аллопуринол, и пришли к заключению, что наличие
ХБП увеличивало их вероятность в 1,88 раза. Целесообразность
выбора аллопуринола в качестве препарата первой линии у
пациентов с подагрой и ХБП сомнительна и по другой при-
чине: анализ сравнительных исследований показал преиму-
щество фебуксостата у таких больных в отношении не только
уратснижающего эффекта, но и значений СКФ [36, 37]. 
J.W. Lee и K.H. Lee [38] в ходе 4-летнего наблюдения за па-

циентами с умеренным снижением рСКФ не обнаружили
отрицательной динамики при терапии фебуксостатом, тогда
как при приеме аллопуринола она сохранялась. Более того,
замена аллопуринола на фебуксостат способна стабилизи-
ровать функцию почек, а при продолжении терапии алло-
пуринолом снижение средних значений рСКФ сохраняется
[39]. Наконец, в недавно проведенном первом сетевом ме-
таанализе, в котором сравнивалось нефропротективное дей-
ствие различных уратснижающих препаратов у пациентов с
ХБП, подтверждено наличие такого действия у фебуксостата
и топироксостата, но не у аллопуринола и пеглотиказы [40].
Таким образом, у пациентов с подагрой и ХБП оптимальным
следует считать назначение именно фебуксостата.

Клиническое наблюдение 3
Пациент Д., 43 года, начало подагры в 2019 г., в возрасте

40 лет, с типичного острого артрита правого и левого I ПФС,
который купировал самостоятельно приемом НПВП. Вскоре
после дебюта болезни был обследован по месту жительства,

установлен диагноз подагры, инициирована терапия аллопури-
нолом в дозе 100 мг/сут. Через 2 нед лечение было отменено из-
за появления кожной сыпи и зуда. 

В марте 2021 г. (в возрасте 42 лет) пациент впервые кон-
сультирован в НИИР им. В.А. Насоновой. При осмотре: артрит
правого I ПФС. Тофусов нет. Рентгенография стоп патологи-
ческих изменений не выявила. При лабораторном обследовании
отмечалось повышение сывороточного уровня МК до 660 мкмоль/л
и СРБ до 29,8 мг/л, уровень креатинина и рСКФ – в пределах
нормальных значений (66 мкмоль/л и 113 мл/мин/1,73 м2 соот-
ветственно). 

Учитывая наличие кожной аллергии на прием аллопуринола,
пациенту был назначен фебуксостат в дозе 80 мг/сут, а в ка-
честве профилактической противовоспалительной терапии –
колхицин 0,5 мг/сут. Уровень МК сыворотки через 2 нед лечения
фебуксостатом снизился до 311 мкмоль/л. 

Прием аллопуринола сопряжен с хорошо изученным
риском развития кожных реакций, в том числе тяжелых.
Согласно данным реестра лекарственных препаратов, именно
аллопуринол является наиболее частой причиной синдрома
Стивенса–Джонсона и лекарственной реакции с эозинофи-
лией и системными симптомами в Европе, Израиле и Тайване
[41, 42]. Хотя эти реакции чаще развиваются на фоне при-
менения аллопуринола в исходной дозе >100 мг/сут, веро-
ятность их появления сохраняется и при приеме низких доз
препарата и необязательно связана с высокой концентрацией
оксипуринола в сыворотке крови [43]. Чаще всего токсико-
аллергические реакции манифестируют через несколько
недель после начала терапии (через 4–6 нед) и, помимо раз-
нообразных кожных реакций (сыпь, токсический эпидер-
мальный некролиз, мультиформная эритема, диффузная
крупнопапулезная сыпь или эксфолиативный дерматит),
проявляются быстрым ухудшением функции почек и печени,
нередко – лихорадкой, лейкоцитозом и эозинофилией [44].
Учитывая, что смертность при приеме аллопуринола вслед-
ствие развития синдрома гиперчувствительности выше, чем
при приеме других препаратов [45], правила его назначения
(стартовая доза и дальнейшее ее титрование) должны со-
блюдаться неукоснительно. Повторное использование ал-
лопуринола в случае предшествующего развития кожной ре-
акции любой тяжести нецелесообразно и опасно.

Случаи перекрестных аллергических реакций между ал-
лопуринолом и фебуксостатом возможны, но редки, поэтому
назначение таким пациентам в качестве УСТ фебуксостата
не имеет альтернативы [46].

Клиническое наблюдение 4
Пациент А., 40 лет, дебют подагры в 2015 г., в возрасте 

33 лет, с острых артритов правого и левого I ПФС. При рецидивах
артрита самостоятельно принимал НПВП, глюкокортикоиды
короткими курсами. В марте 2017 г. консультирован в НИИР
им. В.А. Насоновой. При осмотре: артриты II–IV пястно-фа-
ланговых и проксимальных межфаланговых суставов, I–IV ПФС,
коленных и локтевых суставов. При поляризационной микроскопии
обнаружены кристаллы МУН, при лабораторном обследовании –
повышение сывороточного уровня МК до 760 мкмоль/л. Креатинин
сыворотки – 76 мкмоль/л, СРБ – 47,8 мг/л, уровень глюкозы –
5,3 ммоль/л, рСКФ – 112 мл/мин/1,73 м2. 

После диагностирования подагры получал аллопуринол с
титрованием дозы до 900 мг/сут, однако при этом сохранялись
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артриты и уровень МК >600 мкмоль/л (678 мкмоль/л). Далее в
качестве УСТ был назначен фебуксостат в дозе 80 мг/сут,
доза которого впоследствии увеличена до 120 мг/сут. На фоне
этой терапии целевой уровень МК не достигнут, но он был су-
щественно ниже, чем при приеме аллопуринола (373 мкмоль/л).
В качестве противовоспалительной терапии пациент принимал
колхицин и НПВП.

Данные клинических исследований показывают, что у
значительной части больных титрование дозы аллопуринола
не приводит к достижению целевого уровня МК в сыворотке
крови. Так, в исследовании LASSO, в котором участвовали
1735 больных подагрой, титрование дозы аллопуринола до
максимальной и оптимальной по мнению врача было не-
обязательным [47]. В итоге спустя 6 мес терапии целевой
уровень МК <6 мг/дл (360 мкмоль/л) был зафиксирован
всего у 35,9% пациентов, в том числе при приеме <300 мг/сут
аллопуринола – лишь у 22,4% пациентов. Эффективность
фебуксостата и, следовательно, вероятность достижения це-

левого уровня МК, намного выше, причем это возможно у
большей части пациентов с предшествующей неэффектив-
ностью даже максимально допустимых доз аллопуринола
(85%) [48]. Следует отметить, что, если целевой уровень МК
не достигнут, но существенно уменьшается относительно
исходных значений, как в представленном случае, это может
затормозить прогрессирование подагры, минимизировать
частоту приступов и улучшить качество жизни [49]. Альтер-
нативой могло бы быть комбинированное применение ин-
гибиторов ксантиноксидазы (аллопуринол или фебуксостат)
и препаратов, оказывающих урикозурическое действие [50],
но, во-первых, в Российской Федерации они не зарегистри-
рованы, а, во-вторых, их использование сопряжено с большим
числом ограничений и высокой вероятностью развития не-
желательных явлений.

Безусловно, решение о назначения УСТ принимается в
каждом случае индивидуально, но следование ее базовым
принципам, среди которых достижение и поддержание це-
левого уровня МК, выбор фебуксостата в качестве терапии
первой линии при ХБП, непереносимости и неэффективности
аллопуринола, на сегодняшний день нужно признать мак-
симально обоснованным и оправданным. В связи с этим
представляется своевременной регистрация в Российской
Федерации нового препарата Подагрель (фебуксостат). Дан-
ный препарат полностью биоэквивалентен по всем ключевым
параметрам оригинальному фебуксостату и не уступает ему
по профилю безопасности, что подтверждено соответствую-
щим открытым рандомизированным перекрестным иссле-
дованием сравнительной фармакокинетики и биоэквива-
лентности препаратов Фебуксостат, капсулы, 120 мг1 и Аде-
нурик®, таблетки, покрытые пленочной оболочкой, 120 мг2

с участием здоровых добровольцев при однократном приеме
натощак [51]. 

Так, фармакокинетические показатели, характеризующие
динамику концентрации в плазме крови сравниваемых пре-
паратов, были полностью эквивалентны (см. рисунок).
Кроме того, как показали данные исследования, препараты
имели сопоставимый профиль безопасности, характери-
зуемый как хороший. При этом Подагрель отличает доступная
цена, а его капсулированная форма удобна для применения,
содержит минимальное количество сопутствующих ком-
понентов, что способствует лучшей приверженности больных
лечению. 

Усредненные фармакокинетические кривые фебуксостата в
образцах плазмы добровольцев после приема препарата

сравнения (R) и исследуемого препарата (Т; график в линей-
ном масштабе)
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