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Пандемия ожирения и ассоцииро-
ванных с ним состояний привели 

к значительному росту сердечно-сосу-
дистых заболеваний (ССЗ) и смерти 
от них. Среди самых важных фак-
торов риска ССЗ, таких как возраст, 
наследственность, ожирение, гипер-
холестеринемия, потребление табака, 
рассматривают и гиперурикемию. Ряд 
недавних европейских и американ-
ских рекомендаций выделили гипе-
рурикемию в качестве независимого 
фактора риска [1–5]. Впервые о роли 
мочевой кислоты в развитии наиболее 
распространенных сердечно-сосудис-
тых заболеваний, таких как артериаль-
ная гипертония (АГ), ишемическая 
болезнь сердца (ИБС), сердечная не-
достаточность и фибрилляция пред-
сердий, заговорили в 1950-х. Однако 
данные о природе связи между повы-
шенным уровнем мочевой кислоты 
(МК) и патологией сердечно-сосуди-
стой системы противоречивы.

За последние десятилетия рас-
пространенность гиперурикемии 
существенно увеличилась во всем 
мире. Данные свидетельствуют 

о достоверном увеличении рас-
пространенности гиперурикемии 
в США за десятилетие между 
NHANES III (1988–1994) и NHANES 
IV (2007–2008) с 19,1 до 21,4 % [6]. 
Различия составили 3,2 % (95 % ДИ: 
1,2–5,2). В метаанализе, опублико-
ванном B. Liu и соавт., сообщалось, 
что общая распространенность гипер-
урикемии в 59 исследованиях, про-
веденных в Китае за последние годы 
и отобранных для метаанализа, соста-
вила 21,6 % для мужчин и 8,6 % – для 
женщин [7]. Было показано, что риск 
гиперурикемии увеличивался у муж-
чин после 30 лет, а у женщин – после 
50. Преобладание распространенности 
гиперурикемии среди мужчин было 
показано и в других исследовани-
ях [8], в вышеупомянутом китайском 
исследовании гиперурикемия у муж-
чин встречалась в четыре раза чаще, 
чем у женщин [7]. В России, по дан-
ным исследования «Эпидемиология 
Сердечно-Сосудистых заболеваний 
в рЕгионах Российской Федерации» 
(ЭССЕ РФ), распространенность 
гиперурикемии составляет 16,8 % 

по общепринятому критерию и 9,8 % 
по унифицированному (мочевая кис-
лота больше 416,5 мкмоль/л, при сред-
нем значении 298,0 ± 0,7 мкмоль/л). 
Авторы также отмечают значительное 
преобладание гиперурикемии среди 
мужчин по сравнению с женщина-
ми (в два раза, а при общем крите-
рии – даже в пять!) Регистрируется 
выраженный возрастной градиент 
распространенности гиперурике-
мии – от 14,7 % в молодом возрасте 
до 20,5 % в возрасте 55–64 лет, однако 
средние значения уровня МК в раз-
личных возрастных декадах статис-
тически значимо не отличаются [9]. 
По-видимому, рост гиперурикемии 
происходит за счет ее субклиниче-
ских форм, тесным образом связанных 
с риском ССЗ.

Физиология	и	патофизиология	
обмена	мочевой	кислоты

Референсные значения МК весьма 
условны. Обычно нормальные уров-
ни МК в сыворотке крови составляют 
более 6 мг/дл (выше 360 мкмоль/л) 
для женщин и более 7 мг/дл (выше 
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Резюме
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Summary
A significant number of epidemiological studies have shown that 
hyperuricemia is highly associated with the risk of developing 
cardiovascular disease, chronic kidney disease, and diabetes. In 
this connection, increased attention is required to monitor serum 
uric acid levels in patients, not only from a rheumatological point 
of view, but also with regard to reducing cardiovascular and 
renal risks. This article is a review of studies on the association 
of hyperuricemia with cardiovascular risk and a new consensus 
for the management of patients with hyperuricemia and high 
cardiovascular risk, published in december 2019 by a group of 
experts of the Russian Medical Society for Arterial Hypertension, 
which, among other things, includes a management algorithm of 
this category of patients.
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400 мкмоль/л) – для мужчин. Однако 
эти значения могут быть подвержены 
влиянию различных факторов, таких 
как раса, пол, постоянное потребление 
определенных продуктов (красное мясо, 
морепродукты, алкоголь) [3, 10–13].

МК является слабой органической 
кислотой, образующейся в процессе 
утилизации отходов метаболизма пу-
ринов. Синтез пуринов в организме 
происходит в цитозоле большинства 
клеток человека, за исключением эри-
троцитов, полиморфноядерных лей-
коцитов и частично клеток мозга, по-
требность которых в пуринах обеспе-
чивается за счет их синтеза в клетках 
печени. Ключевым ферментом являет-
ся фосфорибозил-пирофосфат синтаза 
(ФРПФ-С), под действием которого 
через ряд стадий из инозинмонофос-
фата (ИМФ) образуются аденозинтри-
фосфат (АТФ) и гуанозинтрифосфат 
(ГТФ). По мере выполнения своей 
функции АТФ и ГТФ подвергаются 
разрушению, при этом из АТФ обра-
зуется гипоксантин, а из ГТФ – гуа-
нин, именно они выступают в роли 
метаболических предшественников 
МК. Эти азотистые основания окис-
ляются до ксантина, который в даль-
нейшем подвергается окислительной 
трансформации в МК. Ключевым 
ферментом на этой стадии служит 
фермент ксантиноксидаза, на актив-
ность именно этого фермента влияют 
урикостатики (аллопуринол). Однако 
часть клеток, не имея возможности 
синтезировать достаточное количество 
пуринов de novo, приспособилась ре-
генерировать пурины из продуктов их 
распада. Особый фермент гипоксан-
тин-гуанин фосфорибозилтрансфераза 
(ГГФРТ) способен восстанавливать 
гипоксантин и гуанин до инозинмо-
нофосфата (ИМФ) и обеспечивать тем 
самым ресинтез АТФ и ГТФ. Таким 
образом, повышение образования МК, 
приводящее к подагре и другим ме-
таболическим расстройствам, может 
быть следствием: а) резкого повыше-
ния активности ФРПФ-С – при этом 
во много раз увеличивается синтез 
пуринов и, следовательно, их распад; 
б) утраты активности ГГФРТ – при 
этом нарушается ресинтез пуринов 
из гипоксантина и гуанина, и они 
способны только окисляться с обра-
зованием МК.

Приблизительно 95 % МК вы-
деляется в мочу путем фильтрации 
в клубочках почек, однако почти вся 
МК в последующем подвергается об-
ратной реабсорбции под воздействием 
переносчиков уратов (URAT-1) и ор-
ганических анионов (OATs) в прок-
симальных отделах канальца. Затем 
она вновь секретируется в дистальных 
канальцах в мочу, и далее 80 % кис-
лоты окончательно реабсорбируется 
в кровь, а 20 % выводится с мочой. 
Данные последних лет указывают, 
что в большинстве случаев гипер-
урикемия при подагре связана ско-
рее с недостаточной экскрецией, чем 
с избыточной продукцией МК. Всего 
за сутки экскретируется 300–600 мг 
(1,8–3,6 ммоль) МК.

Естественный механизм дальней-
шего распада мочевой кислоты невоз-
можен из-за отсутствия человеческой 
уриказы (человекообразные утратили 
экспрессию кодирования гена, поэ-
тому они не могут превращать МК 
в аллантоин) [14]. Таким образом, 
именно почки могут играть ключе-
вую роль в процессе недостаточной 
экскреции МК.

Физиологически МК имеет двойной 
эффект, потому что она действует как 
антиоксидант на внеклеточном уровне 
и как прооксидант – внутриклеточно 
[10, 12]. Антиоксидантная роль моче-
вой кислоты установлена относительно 
недавно. Показано, что ее повышенный 
уровень в плазме может давать анти-
оксидантный эффект, поскольку в ути-
лизации свободных радикалов, помимо 
других неферментных антиоксидантов 
(токоферолов, ретиноидов, аскорбино-
вой кислоты, хелатов железа и меди, 
глутадиона, цистеина, протеинов плаз-
мы, селена), участвует и мочевая кисло-
та [15, 16]. В. Ames (1981) предложил 
гипотезу, согласно которой гиперурике-
мия, являясь звеном сложного процесса 
биологической регуляции, выполняет 
протективную функцию, при этом мо-
чевая кислота выступает как «ловушка» 
(scavenger) свободных радикалов [17]. 
Ее физиологическая роль в этом про-
цессе заключается в антиоксидантных 
свойствах, способствующих удалению 
свободных радикалов [16], что в целом 
защищает клеточную ДНК от повреж-
дения [18–21]. Проокислительный эф-
фект обусловлен действием фермента 

ксантиноксидазы, в ходе ксантинок-
сидазной реакции возможна генера-
ция супероксид-аниона – активатора 
перекисного окисления липидов. МК 
может быть медиатором свободноради-
кальных реакций с пероксидом, что со-
провождается окислением адреналина, 
стимуляцией высвобождения провоспа-
лительных цитокинов и уменьшением 
синтеза оксида азота путем снижения 
активности NO-синтазы, что в конеч-
ном итоге приводит к увеличению окси-
дативного стресса и апоптоза [1, 13, 22].

Патофизиологические	механизмы,	
лежащие	в	основе	сердечно-
сосудистых	заболеваний	при	
гиперурикемии

По мнению экспертов, в основе свя-
зи гиперурикемии с ССЗ лежит про-
окислительный эффект МК. Усиление 
активности фермента ксантиноксидазы, 
сопровождающееся образованием ак-
тивных форм кислорода в виде побоч-
ных продуктов, может быть триггером 
эндотелиальной дисфункции (например, 
посредством уменьшения выработки 
NO эндотелием), в том числе коронар-
ных артерий [23, 24]. Эндотелиальная 
дисфункция способствует развитию 
АГ и повреждению органов-мишеней. 
Циркулирующая и связанная с эндо-
телием ксантиноксидаза экспресси-
руется в ишемических тканях. Таким 
образом, повышенные уровни МК 
в сыворотке крови нарушают окис-
лительный метаболизм, стимулируя 
ренин-ангиотензиновую систему 
(РАС) и ингибируют высвобождение 
эндотелиального оксида азота (NO). 
Это способствует почечной вазокон-
стрикции, повреждению афферентных 
артериол клубочков почек и развитию 
перманентной натрий-чувствительной 
АГ [25, 26]. Стойкое сужение сосудов 
почек может способствовать развитию 
артериолосклероза и вносить вклад 
в развитие эссенциальной АГ. Во мно-
гих экспериментальных исследовани-
ях МК индуцировала пролиферацию 
клеток гладкой мускулатуры сосудов, 
воспалительные процессы, окис-
лительный стресс и, как следствие, 
локальную активность РАС [27–29]. 
Независимо от существования АГ 
повышение уровня МК в сыворотке 
крови оказывает влияние на клетки 
эндотелия и гладкой мускулатуры 
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сосудов, приводя к развитию микро-
сосудистого повреждения почек [28, 
30, 31]. С одной стороны, повреждение 
афферентных артериол клубочков по-
чек приводит к нарушению почечного 
ауторегуляторного ответа и развитию 
клубочковой гипертензии. С другой – 
у пациентов с сахарным диабетом (СД) 
повышенные уровни МК в сыворотке 
крови являются хорошо известным 
прогностическим фактором микроаль-
буминурии и почечной дисфункции [32, 
33], связанной с нарушением скорости 
клубочковой фильтрации (СКФ) [34].

Наконец, доклинические исследо-
вания поддерживают гипотезу о том, 
что и эндотелиальная дисфункция, 
и воспалительные, и окислительные 
изменения в адипоцитах остаются 
ключевыми факторами, вызыва-
ющими метаболический синдром 
(МС) [35]. В ходе некоторых иссле-
дований сообщалось о связи между 
уровнями МК в сыворотке крови 
с ожирением и резистентностью к ин-
сулину. Как следствие, было предпо-
ложено, что МК может являться ком-
понентом МС [36]. Несмотря на то что 
МК оказывает воспалительное и про-
окислительное действие на клетки 
сосудов и адипоциты, при некото-
рых неврологических заболеваниях, 
например при рассеянном склерозе 
и болезни Паркинсона, она может дей-
ствовать как антиоксидант, оказывая 
защитное действие. Многие эксперты 
уделяют первоочередное внимание 
слабовыраженному системному вос-
палению, окислительной активности 
ксантиноксидазы и тем неблагоприят-
ным эффектам, которые они оказыва-
ют [37], однако весь механизм связи 
гиперурикемии с ССЗ и почечными 
заболеваниями полностью не выяснен.

Высокие	уровни	мочевой	
кислоты	в	сыворотке	крови	
и	сердечно-сосудистый	риск

Пациентам с гиперурикемией и по-
дагрой необходимо проходить систе-
матическое обследование на предмет 
наличия заболеваний, ассоциирован-
ных с высокими уровнями МК в сы-
воротке крови. Большое количество 
данных подтверждает участие гипер-
урикемии в прогрессировании ССЗ, 
СД, нарушений липидного обмена 
и заболеваний почек [38–40], указывая 

на то, что повышенные уровни МК 
являются индикатором высокого 
сердечно-сосудистого риска [41, 42]. 
Поэтому ведение пациентов с такими 
заболеваниями должно непременно 
включать оценку уровня МК в сы-
воротке крови (табл. 2, 3) [4, 43–45].

По результатам исследова-
ния National Health and Nutrition 
Examination Survey 2007–2008 
(NHANES), которое включало 5 707 
участников в возрасте 20 лет и стар-
ше, АГ была диагностирована у 74 % 
пациентов, хроническая болезнь по-
чек (ХБП) – у 71 %, ожирение (индекс 
массы тела ≥ 30 кг/м2) – у 53 %, СД 
второго типа – у 26 %, уролитиаз – 
у 24 %, инфаркт миокарда в анамнезе – 
у 14 %, ХСН – у 11 %, 10 % пациентов 
перенесли инсульт [6]. Указанные 
выше заболевания чаще отмечались 
у пациентов с гиперурикемией, чем 
у пациентов без нее. В группе па-
циентов с уровнем МК в сыворотке 
крови выше 10 мг/дл эти заболевания 

отмечались еще чаще: хронические 
заболевания имели 86 % пациентов, 
из них АГ была выявлена у 66 %, ожи-
рение – у 65 %, ХСН и СД второго 
типа – у 33 %, 23 % имели инфаркт 
миокарда в анамнезе, и 12 % паци-
ентов в прошлом перенесли инсульт.

Как известно, у большинства паци-
ентов с гиперурикемией или подагрой, 
страдающих АГ, повреждение почек 
может быть обусловлено прогрес-
сирующим атеросклерозом, гломе-
рулосклерозом, интерстициальным 
фиброзом, связанным с отложением 
кристаллов уратов [46]. Тем не менее 
последние доклинические и клини-
ческие исследования последовательно 
поддерживают гипотезу о том, что, на-
против, повышенные уровни МК в сы-
воротке крови могут привести к АГ 
[21, 47, 48–59]. Примечательно, что 
гиперурикемия чаще отмечается при 
эссенциальной АГ, чем при АГ «белого 
халата» или при вторичной АГ [31]. 
Кроме того, она часто встречается 

Таблица 1
Влияние лекарственных препаратов на уровни мочевой кислоты в сыворотке крови [4]

Ацетилсалициловая кислота ↑ (в низких дозах)
↓ (в высоких дозах)

Клопидогрел ↔

Тикагрелор ↑

Бета-блокаторы (пропранолол, атенолол, метопролол, тимолол) ↑
Ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента и блокаторы 

рецепторов ангиотензина-II ↔

Лозартан, рамиприл [86] ↓
Диуретики (петлевые диуретики, тиазидные диуретики, амилорид, 

триамтерен, спиронолактон, эплеренон) ↑

Альфа-блокаторы ↔

Амлодипин ↔

Фенофибраты ↓

Аторвастатин ↓

Симвастатин ↔

Гипогликемические препараты, ингибиторы SGLT2 ↓

Примечание: ↑ – повышение; ↓ – понижение; ACEIs – ингибиторы ангиотензинпревращаю-
щего фермента; ARBs – блокаторы рецепторов ангиотензина-II; SGLT2 – натрий-глюкозный 
котранспортер 2.

Таблица 2
Заболевания и состояния, ассоциированные с гиперурикемией

Чрезмерное потребление алкоголя, отравление свинцом

Нарушения липидного обмена, модифицируемые факторы риска ишемической болезни 
сердца и инсульта
Применение лекарственных препаратов, повышающих уровни мочевой кислоты в сыворотке

Ожирение

Метаболический синдром, сахарный диабет второго типа

Мочекаменная болезнь, уролитиаз в анамнезе

Хроническая болезнь почек

Артериальная гипертония
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у пациентов с высоким нормальным 
уровнем АД и у пациентов с микро-
альбуминурией [32, 60].

Существует большая доказатель-
ная база, свидетельствующая о свя-
зи между относительным риском 
АГ и высокими уровнями МК неза-
висимо от традиционных факторов 
риска [54, 61–68]. Примечательно, 
что связь между высоким уровнем 
МК в сыворотке, АГ и ССЗ силь-
нее у женщин, молодых пациентов 
и у пациентов с немногочисленны-
ми факторами сердечно-сосудис-
того риска [4]. В ходе исследования 
Pressioni Arteriose Monitorate e Loro 
Associazioni (PAMELA) 2 045 участни-
ков подвергались комплексной оценке 
сердечно-сосудистого риска, которая 
включала уровни МК в сыворотке 
крови, метаболические, почечные 
и антропометрические переменные, 
индекс массы миокарда левого желу-
дочка (ИММЛЖ), а также измерение 
клинического АД при помощи СМАД 
и СКАД. Мониторинг пациентов 
проводили в среднем на протяжении 
16 лет. При последующем наблюде-
нии пациентов с впервые выявленной 
АГ или пациентов после назначения 
антигипертензивной терапии повы-
шение уровня МК в сыворотке крови 
на 1 мг/дл было ассоциировано со зна-
чимым увеличением риска развития 
АГ, по данным СМАД или СКАД (от-
ношение шансов [ОШ] = 1,34; 95 % 
ДИ: 1,06–1,7; p = 0,015 или ОШ = 1,29; 
95 % ДИ: 1,05–1,57; p = 0,014 соответ-
ственно) [69]. Следует отметить, что 

это было первое исследование, вклю-
чающее измерение уровней МК в сы-
воротке в факторы алгоритма оценки 
общего сердечно-сосудистого риска.

Третья Национальная программа 
проверки здоровья и питания США 
(NHANES III) представила данные о по-
вышении риска смерти от всех причин 
и смерти по причине сердечно-сосуди-
стой патологии у пациентов с повы-
шенными уровнями мочевой кислоты 
в сыворотке. Связь оставалась значимой 
даже после поправки на различные фак-
торы, включая демографические дан-
ные и сопутствующие заболевания [70]. 
Данные из PreCIS (Preventive Cardiology 
Information System) указывают на то, 
что при каждом повышении уровня мо-
чевой кислоты в сыворотке на 1 мг/дл 
отмечалось повышение риска смерти 
на 39 %. После поправки на возраст, 
пол, вес, индекс массы тела, окружность 
талии, артериальное давление, сердеч-
но-сосудистые заболевания в анамнезе, 
показатели расчетной скорости клу-
бочковой фильтрации, уровни холесте-
риновых фракций и уровни глюкозы 
в плазме, статус курения и потребле-
ния алкоголя уровень МК в сыворотке 
продолжал точно прогнозировать риск 
смерти (отношение рисков [ОР] = 1,26; 
95 % ДИ: 1,15–1,38; p < 0,001). Следует 
отметить, что связь имела место не-
зависимо от того, принимал пациент 
диуретики или нет.

Krishnan и др. [71] подтвердили 
независимую связь рисков между 
гиперурикемией и острым инфар-
ктом миокарда. Примечательно, что 

подагрический артрит был ассоции-
рован с повышенным риском острого 
инфаркта миокарда, что не объясня-
лось его известными связями с други-
ми сопутствующими заболеваниями, 
такими как нарушение функции почек, 
метаболический синдром, классиче-
ские факторы риска и терапия диуре-
тиками. Эти результаты послужили 
толчком к проведению дополнитель-
ных исследований, в которых уровни 
мочевой кислоты в сыворотке и неле-
ченая подагра были задокументирова-
ны как независимые неблагоприятные 
прогностические маркеры смертности 
по всем причинам и смертности из-
за сердечно-сосудистой патологии 
у пациентов с недавно перенесенным 
острым инфарктом миокарда [71].

В ходе анализа крупного шведского 
регистра (n = 417 734) группы пациен-
тов, проходящих медицинский осмотр, 
оказалось, что умеренные уровни мо-
чевой кислоты в сыворотке связаны 
с увеличением частоты возникнове-
ния острого инфаркта миокарда, ин-
сульта и сердечной недостаточности 
с застойными явлениями у субъектов 
среднего возраста без предшествую-
щих сердечно-сосудистых заболеваний 
[72]. Наконец, уровни мочевой кис-
лоты в сыворотке были положитель-
но связаны с наличием (p = 0,0001), 
количеством (p = 0,0010), размером (p = 
0,0010) и локализацией лакунарных 
инфарктов (LI) в базальных ганглиях 
(p = 0,0380), в глубоком белом веще-
стве мозга (p < 0,0001) и в варолиевом 
мосту (p = 0,0156). Примечательно, что 

Таблица 3
Распространенность сопутствующих заболеваний, связанных с гиперурикемией и подагрой,  

по результатам Национальной программы проверки здоровья и питания США (NHANES) (2007–2008) [6]

Сопутствующие заболевания
Гиперурикемия

Подагра, распространенность (95 % ДИ), % Отсутствие подагры, распространенность (95 % ДИ), %

Артериальная гипертензия 77,7 (66,6–88,8) 47,2 (43,0–51,4)

Хроническая болезнь почек стадии II и выше 71,8 (61,3–82,3) 70,4 (62,8–78,0)

Ожирение (ИМТ ≥ 30 кг/м2 и более) 55,6 (45,5–65,7) 54,2 (49,0–59,4)

Сахарный диабет второго типа 26,9 (9,7–44,1) 12,2 (8,7–15,6)

Хроническая болезнь почек стадии III и выше 22,6 (14,0–31,2) 17,4 (13,2–21,5)

Мочекаменная болезнь 20,2 (10,3–30,2) 11,6 (8,9–14,3)

Инсульт 11,8 (0,4–23,1) 5,1 (3,6–6,7)

ХСН 11,7 (6,1–17,4) 4,5 (3,4–5,5)

Инфаркт миокарда 11,6 (4,5–18,7) 4,5 (3,3–5,6)

Примечание: представлены распространенность (%) и 95 %-ные доверительные интервалы (ДИ); ИМТ – индекс массы тела; ХБП – хроническая 
болезнь почек. Хроническая болезнь почек II стадии и выше – скорость клубочковой фильтрации < 60 мл/мин./1,73 м2 и ≥ 30 мл/мин./1,73 м2; 
ХБП III стадии и выше – скорость клубочковой фильтрации < 30 мл/мин./1,73 м2 и ≥ 15 мл/мин./1,73 м2.

E-mail: medalfavit@mail.ru



9Медицинский алфавит № 13 / 2020. Кардиология и неотложная медицина (2)

частота возникновения лакунарных 
инфарктов увеличивалась начиная 
с уровней мочевой кислоты в сыво-
ротке, составлявших 5,7 мг/дл [73]. 
Гиперурикемия может существенно 
повышать риск инсульта даже у паци-
ентов с низким риском мерцательной 
аритмии и, таким образом, представ-
лять собой независимый фактор риска 
инсультов при умеренно повышенных 
уровнях МК в сыворотке крови.

В декабре 2019 года группой экс-
пертов Российского медицинского об-
щества по артериальной гипертонии 
[74] был опубликован консенсус по ве-
дению пациентов с гиперурикемией 
и сердечно-сосудистым риском, кото-
рый включил в себя алгоритм ведения 
данной категории пациентов (табл. 4).

Основой ведения пациентов с бес-
симптомной ГУ является изменение 
образа жизни и обучение больных. 
Одними из самых важных меропри-
ятий являются снижение веса с изме-
нением рациона, количества потреб-
ляемой пищи, исключение алкоголя, 
напитков с содержанием сахара, регу-
лярная физическая активность. Было 
доказано, что следующие диетические 
факторы оказывают неблагоприятное 
воздействие на уровень МК в сыворот-
ке: бессолевая диета, потребление крас-
ного мяса, морепродуктов, фруктозы 
и напитков с содержанием сахара или 
алкоголя [75, 76]. К известным диети-
ческим факторам, понижающим уро-
вень МК в сыворотке, относятся кофе, 
молочные продукты, вишня и аскор-
биновая кислота [77–79]. Кроме того, 
некоторые исследования подтвердили, 
что снижение массы тела и регулярная 
физическая активность эффективно 
снижают концентрацию МК в сыворот-
ке. Поэтому настоятельно рекоменду-
ются поддержание оптимальной массы 
тела и увеличение физической актив-
ности. Пациенты с высокой концентра-
цией МК в сыворотке должны избегать 
пищи, богатой фруктозой, и продуктов 
животного происхождения с высоким 
содержанием пуринов, а также потреб-
ления алкоголя.

При наличии различных препара-
тов для лечения сопутствующей пато-
логии следует предпочитать дополни-
тельно снижающие уровень мочевой 
кислоты и избегать лекарственных 
средств, способствующих развитию ГУ.

Медикаментозное	лечение
При лечении бессимптомной ги-

перурикозурии (экскреции мочевой 
кислоты свыше 1 100 мг (6,5 ммоль 
в сутки) показана обильная гидрата-
ция (2 и более литра жидкости в сут-
ки) и назначение аллопуринола. Также 
необходимо помнить о важности сни-
жения потребления пуринов до начала 
медикаментозной терапии.

В качестве базовой терапии при ГУ 
и подагре наиболее часто используются 
ингибиторы ксантиноксидазы (алло-
пуринол), урикозурические средства 
(бензбромарон, пробенецид, лезину-
рад) и препараты уриказы (пеглотиказа, 
разбуриказа). Учитывая данные иссле-
дования CARES, не показана терапия 
ингибитором ксантиноксидазы фебук-
состатом, особенно пациентам с высо-
ким сердечно-сосудистым риском [80].

Аллопуринол cнижает продукцию 
и уровень мочевой кислоты крови, 
блокируя фермент кcантиноксидазу, 
и относится к первой линии препара-
тов, снижающих уровень мочевой кис-
лоты. Эффект ингибитора ксантинок-
сидазы пуринов в отношении смерт-
ности по всем причинам и смертности 
по причине сердечно-сосудистой па-
тологии, вероятно, связан с его потен-
циальным антиоксидантным действи-
ем, которое обладает способностью 
ингибировать выработку активных 
форм кислорода [81, 82]. Что касается 
потенциальных механизмов, то сле-
дует подчеркнуть, что эндотелиаль-
ная дисфункция и слабовыраженное 

воспаление могут выступать в ка-
честве основного негативного фак-
тора. Следует отметить, что в высоких 
концентрациях ксантиноксидаза про-
воцирует окислительный стресс и уси-
ливает эндотелиальную дисфункцию. 
Существует множество данных, по-
зволяющих предположить ключевую 
роль ксантиноксидазы в различных 
видах повреждений ишемической 
ткани и других типов ткани, а также 
при сосудистых повреждениях, воспа-
лительных процессах и хронической 
сердечной недостаточности [83].

Суточная доза аллопуринола 
(200–600 мг в сутки) зависит от выра-
женности гиперурикемии. Начальная 
доза аллопуринола обычно составля-
ет 100 мг в сутки. В случае неэффек-
тивности она увеличивается до 400–
600 мг в сутки, а при достижении 
клинического эффекта постепенно 
снижается. Поддерживающая доза 
определяется уровнем гиперурике-
мии и обычно составляет 100–300 мг 
в сутки.

В начале применения аллопури-
нола высока вероятность обострения 
подагрического артрита, и поэтому 
в течение первых 7–10 дней его це-
лесообразно комбинировать с несте-
роидными противовоспалительными 
средствами. Кроме этого, при лечении 
уратного нефролитиаза аллопуринол 
необходимо сочетать с препаратами, 
повышающими растворимость уратов 
в моче (магурлит, уралит, блемарен). 
Аллопуринол противопоказан при 

Таблица 4
Алгоритм ведения пациентов с гиперурикемией  

и высоким сердечно-сосудистым риском

Шаг 1 Оценить уровень МК в сыворотке крови, считать высоким уровень МК 
более 6 мг/дл (360 мкмоль/л)

Шаг 2
Оценить наличие сопутствующих заболеваний, у пациентов 
с высоким сердечно-сосудистым риском целевым считать уровень 
МК в сыворотке крови 5мг/дл (300 мкмоль/л)

Шаг 3

Информировать пациента о фармакологических 
и эпидемиологических факторах, влияющих на гиперурикемию, 
сопутствующих заболеваниях и сердечно-сосудистых факторах 
риска. Рекомендовать изменение образа жизни, смену диеты 
и снижение массы тела, а также строгую приверженность 
к рекомендуемому лечению. Отменить по возможности препараты, 
влияющие на уровень МК в сыворотке крови

Шаг 4 Начать терапию аллопуринолом в дозе 100 мг с последующей 
титрацией до 300–600 мг/сут. до достижения целевого уровня МК

Шаг 5

Контролировать уровень МК в сыворотке крови не реже двух раз в год. 
У пациентов с АГ, ИБС, инсультом в анамнезе, сахарным диабетом 
и ХБП, не достигших целевого уровня МК, рассмотреть возможность 
комбинированной терапии (аллопуринол + урокозурик)

E-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит № 13 / 2020. Кардиология и неотложная медицина (2)10

тяжелой хронической почечной не-
достаточности (креатинин сыворотки 
выше 500 мкмоль/л), и необходима 
коррекция его дозы при хроническом 
тубулоинтерстициальном нефрите 
в зависимости от величины клубоч-
ковой фильтрации.

Наиболее часто используемый пре-
парат для уменьшения образования 
мочевой кислоты аллопуринол про-
демонстрировал способность оказы-
вать положительное влияние на эн-
дотелий-зависимую вазодилатацию 
у пациентов с СД и АГ. Недавно было 
показано, что назначение аллопурино-
ла в дозе 300 мг в сутки на протяже-
нии 3 месяцев существенно улучшает 
показатели пуринового и липидного 
обмена, а также уменьшает инсули-
норезистеность у пациентов с МС. 
В ходе масштабного наблюдательного 
исследования с участием пациентов 
с хронической сердечной недостаточ-
ностью (ХСН) и подагрой в анамнезе 
(n = 25 090) терапия ингибитором 
ксантиноксидазы аллопуринолом была 
ассоциирована с уменьшением числа 
повторных госпитализаций по пово-
ду декомпенсации ХСН, смертности 
вследствие ХСН (ОР = 0,69; 95 % ДИ: 
0,60–0,79; p < 0,001) и смертности 
от всех причин (ОР = 0,74; 95 % ДИ: 
0,61–0,90; p < 0,001) [84].

В 2020 году был произведен ре-
брендинг препарата аллопуринол с ре-
гистрацией нового торгового названия 
Милурит® и самое главное – нового 
показания: коррекция всех видов ги-
перурикемии, которые невозможно 
контролировать диетой [85].

Аспекты,	требующие	
дополнительных	исследований

Прооксидантный и антиоксидант-
ный эффекты делают комплексной 
роль МК в сыворотке. Кроме того, 
остается неясным, является ли уро-
вень МК в сыворотке независимым 
фактором риска жестких конечных 
точек, что еще больше осложняет-
ся, учитывая зависимость уровня 
МК от функции почек. Таким об-
разом, не установлены оптималь-
ный уровень МК в сыворотке и его 
влияние на сердечно-сосудистую 
систему. Превосходство ингибито-
ров ксантиноксидазы над средства-
ми, способствующими выведению 

МК, обусловлено потенциальным 
ингибированием выработки актив-
ных форм кислорода и их антиокси-
дантным эффектом. Может понадо-
биться пересмотр целевых уровней 
МК, в частности, потому, что данные 
исследования PAMELA идентифи-
цировали более низкий клинически 
значимый пороговый уровень МК 
в сыворотке, а именно менее 5 мг/дл, 
особенно у женщин. Вплоть до насто-
ящего времени при алгоритме оценки 
общего сердечно-сосудистого риска 
пациентов не учитывался уровень МК 
в сыворотке.

Все современные рекомендации 
по профилактике ССЗ в клинической 
практике подчеркивают важность 
оценки общего риска ССЗ, посколь-
ку атеросклероз обычно развивается 
на фоне сочетания целого ряда фак-
торов риска. Стратегия профилактики 
ССЗ зависит от величины риска: чем 
он выше, тем интенсивнее должны 
быть профилактические мероприятия. 
Таким образом, необходимость мони-
торинга уровня МК в свете контроля 
сердечно-сосудистого риска выглядит 
вполне очевидной. Стратегически важ-
но объединить усилия врачей разных 
специальностей, прежде всего тера-
певтов и кардиологов, для своевре-
менной полной и точной оценки риска 
сердечно-сосудистых заболеваний, на-
значения профилактических мер, в том 
числе медикаментозной коррекции.
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