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Фридрих Энгельс в своем произведении «Анти-Дю-
ринг» писал: «Жизнь есть форма существования бел-

ковых тел, трансформация которых поддерживает их су-
ществование или приводит к их гибели». Если первую по-
ловину этого определения, как правило, цитируют повсе-
местно, вторую – как правило, забывают. Нарушения пури-
нового обмена, являющиеся основой возникновения и
прогрессирования ряда заболеваний, появляются в резуль-
тате нарушений метаболизма (трансформации) белков в
организме. Один из самых известных американских хими-
ков, дважды лауреат Нобелевской премии (1954, 1962 гг.)
Лайнус Полинг (1901–1994 гг.) писал: «Здоровым организ-
мом можно считать только тот, у которого все ферментные
системы находятся в хорошо сбалансированном виде. 
Наступит время, когда врач будет лечить не язву, артрит
или геморрой (что является лишь следствием), а перво-
причину – дефицит микроэлементов…». К нему можно
лишь добавить недостаток витаминов, антиоксидантов и
непосредственно связанные с ним нарушения деятельности
ферментных систем, обеспечивающих процессы гомеостаза.

Распространенность нарушений обмена мочевой кислоты
(МК) в популяции – гиперурикемия – регистрируется у 
6–12% населения (во Франции – 17%), гиперурикозурия – 
у 19% [1]. Частота подагры четко не определена – 0,06–1,0%
(не менее 1–4% взрослых мужчин), частота подагрического
артрита колеблется от 5 до 50 на 1 тыс. мужчин. От подагры в
России страдают около 1,5% населения. Принято считать эту
болезнь чисто мужской, хотя данное утверждение не совсем
справедливо. Действительно, мужчины болеют в 4 раза чаще
женщин, но и они не защищены от этой болезни. За послед-
ние 20 лет число заболевших среди женщин удвоилось.

Гиперурикемия может быть ассоциирована с артериаль-
ной гипертензией (АГ), дислипидемией, сахарным диабе-

том 2-го типа, инсулинорезистентностью, ожирением, сер-
дечно-сосудистыми заболеваниями [2–5].

Веками подагру воспринимали как аристократическую бо-
лезнь, вызванную злоупотреблением алкоголем и избыточно
богатой диетой. Но ученые из Ноттингемского университета
в Великобритании сделали предположение о том, что этот
недуг может иметь наследственное происхождение. Подагра
встречается значительно чаще у тех, в чьих семьях уже на-
блюдалось это заболевание. Так, если отец или мать болели
подагрой, то у детей опасность стать жертвой этого недуга в
два раза выше, а если от подагры страдает один из близнецов,
то риск заболевания второго увеличивается в 8 раз.

Подагра – хроническое заболевание, связанное с нару-
шением обмена МК. Соли МК, как правило, повреждают
почки и суставы. Это одно из самых распространенных су-
ставных заболеваний у пожилых. Наши учителя говорили:
если при ревматизме боль, будто суставы зажаты в тиски,
то для определения интенсивности боли при подагре до-
статочно представить, что эти тиски зажимают еще на
один оборот. Считается, что подагра – одна из первых бо-
лезней, описанных в медицине. В Европе ее называли «бо-
лезнью аристократов», в России – «отложением солей».

МК, конечный продукт пуринового обмена, находится в
крови в виде мононатриевого урата, смешанный уратный
пул в организме ~1000 мг (синтез de novo ~600 мг, поступле-
ние с пищей ~400 мг), уриколизис в кишечнике составляет
1/3 (200 мг/сут), а его экскреция с мочой (урикозурия) – 2/3
(400–600 мг/сут). В норме процессы образования и выведе-
ния МК между собой уравновешены. Нормальный уровень
МК сыворотки крови составляет 2,5–6,5 мг/дл (в среднем
4,0 мг/дл): у мужчин – менее 420 мкмоль/л (менее 7 мг/дл),
у женщин – менее 360 мкмоль/л (менее 6 мг/дл) – 1 мг/дл
равен 59,48 мкмоль/л. Согласно рекомендации Европей-
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ской антиревматической лиги по диагностике подагры
(2006 г.) предполагается считать гиперурикемией уровень
МК>360 мкмоль (6 мг/дл) – концентрация, при которой
ураты не растворяются в жидкостных структурах челове-
ческого организма [6]. Гиперурикемию в популяции диаг-
ностируют при уровне МК сыворотки крови выше 
416 мкмоль/л (7,0 мг/дл). Подагра, как болезненная разно-
видность артритов, плохо поддающаяся лечению, наблю-
дается у каждого 40-го россиянина, что составляет в целом
по стране приблизительно в от 0,4 до 3,2 млн человек. Как
выяснили исследователи из Университета Дьюка в Север-
ной Каролине, подагра увеличивает риск смерти от ин-
фаркта миокарда или мозгового инсульта на 15%. Она свя-
зана и с повышенным риском заболеваний почек, сахарно-
го диабета. Страдающие подагрой в 2 раза чаще умирали
от сердечной недостаточности, что связывают с наличием
хронического воспаления в организме.

На протяжении нескольких веков ученые полагали, что
подагра вызывается именно неправильным питанием.
Есть расхожее мнение: «подагра – это образ жизни». Если
пациент злоупотребляет алкоголем, мясными деликатеса-
ми, мало спит, подвержен постоянным стрессам, это мо-
жет спровоцировать начало болезни. Ведь именно в мяс-
ных продуктах, морепродуктах, алкоголе (особенно в пиве
и в вине), в коже домашней птицы содержится много пу-
ринов. Пурины – природные азотистые соединения, кото-
рые в организме превращаются в МК.

Однако неправильное питание не является единственной
причиной подагры. К факторам риска относят наслед-
ственную предрасположенность, сахарный диабет, АГ,
ожирение. Исследователи из Университета Отаго в Новой
Зеландии (https://www.medikforum.ru) опровергли этот
древний миф, доказав, что в большинстве случаев винов-
ником этой болезни являются генетические аномалии. Они
даже сделали смелый вывод о том, что эта болезненная раз-
новидность артрита не имеет отношения к употребляемой
пище – если человек в избытке регулярно употребляет
слишком много пива, вина и красного мяса, то риск разви-
тия у него подагры вырастает всего на 1%. В большинстве
случаев подагра развивается при наличии генетических
особенностей организма. Такие выводы они сделали на ос-
нове изучения лабораторных данных 16 760 взрослых евро-
пейского происхождения, проживавших в США.

Ураты – соли МК, образующейся при расщеплении пури-
нов. Кроме того, что они синтезируются организмом в про-
цессах метаболизма, содержатся во множестве продуктов пи-
тания, больше всего в печени, макрели и пиве. При гиперури-
кемии возникает угроза развития подагры. Исследователи
полагают, что генетические особенности определяют 23%
объема образующихся в организме уратов, а влияние пита-
ния относительно. Генетические расстройства обусловли-
вают нарушения активности основных ферментов, ответ-
ственных за их обмен. Дефекты в их структуре и деятельно-
сти могут приводить к потере их чувствительности, к тормо-
жению их активности по типу обратной связи при накопле-
нии пуриновых нуклеотидов. Оно, в свою очередь, ведет к
избыточному синтезу и накоплению МК. Если это происхо-
дит преимущественно в соединительнотканных структурах,
возникает первичная подагра – дефект ферментов, участвую-
щих в синтезе МК и механизмах ее экскреции почками.

Другим возможным механизмом накопления МК в орга-
низме могут стать ферментные расстройства в почечных
канальцах с неспособностью выделять ее избыток. Гипер-
урикемия, как паранеопластический процесс и как неже-
лательное следствие химиотерапии, кроме того, может
возникать в результате массивной гибели опухолевых кле-
ток с высвобождением нуклеиновых кислот и повышен-
ным образованием пуринов. Осложнением некоторых за-
болеваний, последствием отравления лекарствами, свин-
цом является вторичная подагра. Жалобы больных начи-

наются в тот момент, когда концентрация МК в крови пре-
вышает все нормы, достигает критического уровня и ее
кристаллы начинают оседать в полости сустава, в почках,
образуя там своеобразное «депо», место накопления.

Нельзя забывать и о том, что при развитии болезни и на-
личии конкретного патогенетического фактора страдают
именно та система и те органы, которые в меньшей степени
обеспечены конгенитальным запасом прочности [7]. Так,
токсическое воздействие МК на почечные клубочки спо-
собно их повреждать, а иммунное воспаление почечного
интерстиция вокруг кристаллов моноурата натрия может
стать причиной сморщивания почек, АГ и пролифератив-
ных изменений почечного интерстиция, сморщивания по-
чек с развитием хронической почечной недостаточности
(подагрические почки). Вариант поражения и течение бо-
лезненного процесса при нарушениях пуринового обмена
определяются генетическими особенностями организма.

Выделение избыточных количеств малорастворимой
МК с мочой (гиперурикозурия) может лежать в основе об-
разования уратных камней почек, их воспаления, вести не
только к интерстициальному нефриту, но и пиелонефриту
со всеми осложнениями. Избыток животного белка, упо-
требляемый бесконтрольно и одномоментно, особенно в
сочетании с алкоголем, может приводить к пуриновому
кризу – генерализованной массивной обтурации почечных
канальцев кристаллами МК и ее солями с развитием ост-
рой почечной недостаточности.

Транспортерами уратов являются белки – переносчики
МК: URATI – органический анионный транспортер
(SLC22A семьи) – находится в апикальной мембране про-
ксимальных канальцев. У японцев с идиопатической гипо-
урикемией (в плазме Ac. Ur. менее 1 мг/дл) найдены мута-
ции данного транспортера. Белки OATI (SLC22Ab) и OAT3
(SLC22A8) способствуют выведению уратов с мочой.
OAT4 (SLC22AII) участвует в процессах реабсорбции ура-
тов, его активность зависит от мочегонных препаратов (в
частности, от гидрохлоротиазида) [6, 8].

Лабораторными критериями нарушения обмена МК
традиционно являются гиперурикемия – МК сыворотки
крови более 300 мкмоль/л (6 мг/дл) – и гиперурикозурия –
экскреция МК более 800 мг/сут (4,8 ммоль/сут). Если при-
чины, лежащие в основе нарушения обмена МК, не ликви-
дируются, происходит ее дальнейшее избыточное накоп-
ление в организме до 5000–10 000 мг, затем и до 30 000 мг и
более вместо нормального уровня, ориентировочно рав-
ного 1000 мг. Как мы отмечали, среди причин гиперурике-
мии не только увеличенный биосинтез МК, но и почечные
механизмы (изменение реабсорбции, снижение секреции
и потеря функционирующей почечной массы).

Генетически обусловленными ферментативными дефек-
тами, приводящими к гиперпродукции пуринов, являются
дефицит гипоксантин-гуанин-фосфорибозилтрансферазы
(синдром Леша–Нихена), повышение активности фосфо-
рибозилпирофосфат-синтетазы, дефицит глюкозо-6-фос-
фатазы (гликогенез 1-го типа – синдром Гирке) и наруше-
ния обмена аминокислот (цистинурия, синдром Менкеса –
«болезнь кленового сиропа») и др. Частота нарушений пу-
ринового обмена у лиц с отягощенным семейным анамне-
зом (119 молодых пробандов из 41 семьи) составляет
39,5%. Высокий риск развития уратной нефропатии
(55,3%) имеют лица (чаще мужчины 5:1) с наследственным
нарушением пуринового обмена, особенно по материн-
ской и отцовской линиям одновременно [9].

Другие – в большей степени экзогенные – причины, вы-
зывающие гиперурикемию и/или гиперурикозурию, – это
социально-экономические факторы: отягощенный наслед-
ственный анамнез, профессиональные вредности (свинец,
кадмий), прием лекарственных препаратов, заболевания,
сопровождающиеся нарушением обмена МК, а также осо-
бенности образа жизни, а именно – религиозные, семейные
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традиции питания, изменение массы тела (в первую оче-
редь ожирение), злоупотребление алкоголем (в том числе и
пивом), регулярное употребление сладких безалкогольных
напитков, избыточное увлечение посещением сауны или
бани, частый неоправданный прием симптоматических ле-
карственных средств (мочегонные, анальгетики).

Причинами гиперурикемии при заболеваниях почек яв-
ляются нарушение почечной элиминации МК при хрониче-
ской почечной недостаточности, при поликистозной болез-
ни почек, «анальгетическая» нефропатия как паранеопла-
стическое проявление почечноклеточного рака, мочекамен-
ная болезнь (МКБ). Причинами гиперурикемии могут быть
не только онкологические, но и гематологические заболева-
ния – полицитемия (болезнь Вакеза), в том числе вторичная
(адаптационная) при легочной недостаточности, парапро-
теинемические гемобластозы (множественная миелома,
макроглобулинемия Вальденстрема; лимфомы и др.), злока-
чественные опухоли, хронические гемолитические анемии,
пернициозная анемия и др.

Могут иметь значение псориаз (как результат ускорен-
ного обновления эпидермальных клеток), саркоидоз, ги-
потиреоз, метаболический синдром (в том числе и об-
условленный возрастным дефицитом андрогенов у муж-
чин), ожирение (абдоминальный и ягодично-бедренный
типы), алкоголизм, а также АГ.

Лекарственно-индуцированная гиперурикемия может
быть следствием приема тиазидных и петлевых диуретиков,
низких доз ацетилсалициловой кислоты, нестероидных про-
тивовоспалительных препаратов (большие дозы могут вы-
звать анальгетическое поражение почек), цитостатиков, в
том числе циклоспорина, b-адреноблокаторов, избытка ви-
тамина В12, этамбутола и рифампицина, широко применяе-
мых фтизиатрами, антикоагулянтов, а также результатом
злоупотребления кофеином. При назначении тиазидных ди-
уретиков в группы риска развития суставной подагры вхо-
дят лица с абдоминальным ожирением, метаболическим
синдромом, стойким снижением скорости клубочковой
фильтрации вследствие хронической болезни почек, а также
женщины в менопаузе и постменопаузе. Однако потреб-
ность в противоподагрической терапии снижается (пример-
но в 2 раза) при дозе гидрохлоротиазида менее 25 мг/сут.

Повышенное образование МК может быть следствием и
наследственных ферментных дефектов, и болезней, веду-
щих к гиперпродукции пуринов и повышению белкового
катаболизма (алкоголизм, гипоксия, чрезмерные физиче-
ские нагрузки), и, как мы только что указали, приема ле-
карственных средств. Снижение почечного клиренса уратов
могут вызывать врожденные дефекты канальцевых функ-
ций, болезни, ведущие к снижению клиренса уратов (почеч-
ная недостаточность, гиперпаратиреоз, синдром Барттера,
эклампсия, дегидратация, ацидоз и пр.), а также нерацио-
нальное питание и прием лекарств. Патологическими про-
явлениями повышенного пула МК являются суставной син-
дром (подагра), АГ, метаболический синдром, поражение
почек («подагрические почки»), кристаллизация уратов в
тканях, атопия («артритизм»), уратный нефролитиаз.

Общеизвестно, что подагра – хроническое заболевание,
для которого характерны атаки острого артрита с кристал-
лами моноурата натрия в синовиальной жидкости, разви-
тие подагрических узелков (тофусов) преимущественно в
области суставов, повышение уровня МК в сыворотке кро-
ви и поражение почек. Частота подагрического артрита в
зависимости от уровня МК в сыворотке крови здоровых
составляет максимально 4,9% при 9,0 мг/дл (535 мкмоль/л),
при 7,0–8,9 мг/дл – 0,5%, а при значениях ниже 7,0 мг/дл
она всего 0,1%. При превышении уровня МК в сыворотке
крови более 360 мкмоль/л отмечают рост частоты развития
подагры 4-кратный у мужчин и 17-кратный – у женщин.

Патогномоничными для подагры являются два основных
симптома: острые подагрические приступы (рецидивирую-

щие атаки острого артрита) и образование тофусов (депози-
тов кристаллов моноурата натрия) в тканях (подкожных,
внутрикостных, почечных). Диагноз подагры достоверен
при обнаружении кристаллов урата в суставной жидкости и
при исключении инфекции. Подагра имеет свои эпидемио-
логические закономерности. Ей страдают преимущественно
мужчины 40–50 лет (соотношение м/ж 7:1; 9:1). Женщины
чаще заболевают в постменопаузальный период в связи с
прекращением урикозурического действия эстрогенов. Ин-
тересно, что еще в IV в. до н.э. в своем труде «О вине и пьян-
стве» Сенека писал: «…подагрой часто заболевают и жен-
щины, соперничающие с мужчинами в приверженности из-
лишествам… женщины и полуночничают, и пьют столько
же…». Сегодня в связи с увеличением продолжительности
жизни, алкоголизацией и перееданием, гиподинамией от-
мечается значительное увеличение случаев заболевания по-
дагрой, в том числе у женщин. Имеет значение и бесконт-
рольное применение диуретиков для лечения АГ, а у жен-
щин – для снижения массы тела. У подростков и молодых
людей подагра развивается крайне редко [10].

Патологические проявления расстройств обмена пури-
нов полиморфны. Существенное пагубное влияние на него
может оказывать сопутствующий алкоголизм (80–90%).
Поражение почек при подагре усугубляют АГ (70%), ги-
перлипидемия (60%), метаболический синдром (68%). На-
рушения углеводного обмена (20%), кроме метаболическо-
го синдрома, бывают непосредственно обусловлены и де-
фектом метаболизма пуринов. Выработку собственного
инсулина b-клетками pancreas способен блокировать эн-
догенный аллоксан, образующийся при этом в организме.
Развивающиеся диабетический гломерулосклероз, АГ, ар-
териолосклероз ускоряют развитие и прогрессирование
почечной недостаточности у больных подагрой.

Степень нарушений обмена пуринов характеризует преж-
де всего уровень МК и ее солей в сыворотке крови (гипер-
урикемия). Общепринято, что у жителей Европы содержа-
ние урата натрия в сыворотке крови в норме при 37°С со-
ставляет 2–6 мг%. При гиперурикемии в тканевой жидкости
мягких тканей, особенно в суставах или вокруг них и в моче
образуются отложения уратов (тофусы). Фагоцитоз скопле-
ний кристаллов полиморфно-ядерными лейкоцитами в су-
ставной щели могут вызывать острый подагрический арт-
рит. Его переход в хронический приводит к деформации,
постоянной мучительной суставной боли, ограничению по-
движности и трофическим расстройствам.

Игольчатые кристаллы урата натрия обладают отрица-
тельным двойным лучепреломлением в поляризационном
микроскопе. При этом в синовиальной и суставной жид-
костях бывают видны полиморфно-ядерные лейкоциты,
содержащие желтые кристаллы с ориентацией длинной
оси в направлении поляризованного света и окрашенные в
голубой цвет при перпендикулярной ориентации. Кри-
сталлы пирофосфата кальция, имеющие также двойное лу-
чепреломление, могут быть обнаружены в синовиальной
жидкости (псевдоподагра).

За последние годы в мире регистрируется неуклонный
рост заболеваемости МКБ. Так, в Российской Федерации за
период с 2002 по 2014 г. был отмечен прирост числа паци-
ентов на +34,5%, с 629 453 до 846 570 человек. В среднем по
РФ в 2014 г. число пациентов с МКБ на 100 тыс. всего насе-
ления составило 578,8, тогда как в 2002 г. оно равнялось
440,5 (+31,4 %). Это относится и к больным c уратным неф-
ролитиазом, развивающимся вследствие нарушений пури-
нового обмена. Они составляют около 18%. Значительное
число и рост частоты МКБ ложатся тяжким бременем как
на пациентов и их семьи, так и на государство в целом [11].

Нарушения пуринового обмена, кроме того, могут про-
являться уратным нефролитиазом. Он относится к фор-
мам заболевания, при которых возможно медикаментоз-
ное растворение камней, эффективны меры профилакти-

Vladimir V. Borisov, et al. / Consilium Medicum. 2019; 21 (12): 134–138.



CONSILIUM MEDICUM 2019 | ТОМ 21 | №12 / CONSILIUM MEDICUM 2019 | Vol. 21 | No. 12 137

ки и метафилактики камнеобразования. Поэтому урологи,
нефрологи, терапевты, эндокринологи в лечении этих па-
циентов должны иметь своей целью не только избавление
пациента от камня, но и рекомендовать наиболее эффек-
тивные методы лечения, снижающие частоту рецидивов
при МКБ. Тем не менее метафилактика МКБ не всегда яв-
ляется эффективной, более того, не всегда удается диагно-
стировать у пациента те или иные характерные литоген-
ные нарушения метаболизма пуринов.

При экзогенно-алиментарных причинах гиперурикемии
и гиперурикозурии одним из основных и неотъемлемых
методов снижения риска камнеобразования является ра-
циональное питание. Так, в рекомендациях Американской
и Европейской ассоциаций урологов по ведению пациен-
тов с МКБ указано, что специалист непременно должен
учитывать особенности стереотипа питания каждого боль-
ного. В США давно отметили изменение качества и количе-
ства пищи, принимаемой больными МКБ, а также их вку-
совых предпочтений. Взаимосвязь питания и МКБ была
доказана давно, но объективных инструментов, которые
оценивали бы эту взаимосвязь, до недавнего времени прак-
тически не было. В настоящее время с помощью исследова-
ния химического состава мочевого камня после его само-
стоятельного отхождения или удаления, а также биохими-
ческого исследования крови и мочи, уточнения стереотипа
питания пациента можно предполагать возможные причи-
ны камнеобразования и путем их коррекции снижать веро-
ятность его рецидива. Одним из наиболее эффективных и
распространенных методов оценки стереотипа питания яв-
ляется опрос пациентов с помощью анкетирования.

Для изучения взаимосвязи стереотипа питания и МКБ
сотрудниками Научно-исследовательского института уро-
логии и интервенционной радиологии им. Н.А. Лопаткина
была разработана Анкета оценки стереотипа питания
(АСП). Этот опросник находится в свободном доступе в се-
ти Интернет на сайте www.nethealth.ru в разделе «Тестиро-
вания». Его основная часть содержит вопросы, касающиеся
преимущественного употребления той или иной группы
пищевых продуктов. Все продукты питания, наиболее ча-
сто реализуемые и употребляемые на территории нашей
страны, объединены в подгруппы согласно их торговой
классификации. По завершении анкетирования электрон-
ная система способна для каждого пациента рассчитать ко-
личество употребляемых в сутки питательных веществ.
Нормы потребления каждого продукта рассчитаны на 1 кг
массы тела больного и вычисляются автоматически при за-
полнении пациентом графы «масса тела». Полученные дан-
ные сравнивают со среднесуточной нормой их потребле-
ния для среднестатистического человека. При выявлении
отклонений от нормы по одному или нескольким парамет-
рам специалист может сделать вывод о необходимых изме-
нениях в стереотипе питания больного, т.е. определить ин-
дивидуальные нормы потребления элементов питания для
каждого. Таким образом, в зависимости от полученных
данных появляется возможность не только оценить пище-
вые предпочтения человека, но и внести соответствующие
коррективы с целью метафилактики нефролитиаза.

Электронная версия АСП помогает оценить особенно-
сти питания не только у больных МКБ, но и у лиц, стра-
дающих другими заболеваниями. Заключение по результа-
там анкетирования позволяет подробно объяснить паци-
енту, употребление каких именно продуктов ему стоит
ограничить, а каких, напротив, увеличить. С помощью
АСП возможно и проведение контроля за соблюдением
пациентом диетических рекомендаций [12].

В Германии подагра является одним из наиболее рас-
пространенных заболеваний из группы связанных с пита-
нием. До 30% мужчин и до 6% женщин имеют повышен-
ное содержание МК в крови, поэтому часть из них рано
или поздно заболевают подагрой. У больных гиперурике-

мией и уратным нефролитиазом применяют диетотера-
пию, направленную на уменьшение употребления белка,
продуктов, в избытке содержащих пурины и соли калия,
обильное питье до 2,5 и даже 3 л/сут (при отсутствии про-
тивопоказаний со стороны сердечно-сосудистой системы).
Количество потребляемой жидкости увеличивают на 30%,
равномерно распределяя ее на дневное время суток. Реко-
мендуют ограничивать вплоть до исключения красное мя-
со, субпродукты, жирную рыбу, копчености, соленья, гри-
бы, щавель, сельдерей, перец, бобовые, шоколад, исклю-
чить крепкие спиртные напитки, красное вино, пиво,
крепкий чай и кофе. Количество соли уменьшают до 6–8 г
в день. Желательно употреблять молоко и молочные про-
дукты, фрукты и ягоды, овощи, вегетарианские супы, под-
сушенный хлеб, щелочные минеральные воды.

Нарушения пуринового обмена бывают обусловлены уси-
лением синтеза МК – экзогенным (алиментарным) и эндо-
генным – как следствие нарушенного метаболизма. В осно-
ве клинических проявлений нарушений пуринового обмена
лежат повышенный синтез, избыточное накопление и рас-
стройства элиминации МК и ее солей в организме. Именно
это требует обязательной коррекции уровня МК путем при-
менения ингибиторов ксантиноксидазы. Во внутренней ме-
дицине, бесспорно, ведущее место занимает подагра. В лече-
нии подагры еще с середины XX в. нашел широкое приме-
нение аллопуринол – химическое соединение, структурно
подобное гипоксантину, являющееся эффективным инги-
битором ксантиноксидазы. Его применение приводит к на-
коплению гипоксантина и ксантина, которые лучше раство-
римы в воде (почти в 10 раз) и выводятся легче, чем МК. Бу-
дучи структурным аналогом гипоксантина, он ингибирует
ксантиноксидазу, превращающую гипоксантин в ксантин и
ксантин в МК. Он, подобно гипоксантину, окисляется в
гидроксипуринол, но при этом остается прочно связанным
с активным центром фермента, вызывая его инактивацию.
Кроме того, будучи псевдосубстратом, аллопуринол может
превращаться в нуклеотид по «запасному» пути и вызывать
торможение синтеза пуринов de novo. Именно это снижает
уровень МК и ее солей в жидких средах организма и моче,
что способствует растворению имеющихся уратных отло-
жений, предотвращая их дальнейшее образование в тканях.
Показаниями к назначению аллопуринола при условии вы-
явления гиперурикемии являются лечение и профилактика
подагры и гиперурикемии различного генеза (в том числе в
сочетании с уратной нефропатией и уратным нефролитиа-
зом), повышенное образование уратов вследствие фермент-
ных нарушений и уратные и уратно-оксалатно-кальциевые
почечные камни при наличии гиперурикозурии.

Несмотря на известную эффективность и широкие воз-
можности дозирования, побочные явления при приеме ал-
лопуринола, к сожалению, достаточно многочисленны.
Его относительно низкие дозировки имеют сравнительно
небольшую эффективность, а достаточно высокие дают
выраженные нежелательные побочные эффекты. Со сто-
роны центральной и периферической нервной системы
это слабость, повышенная утомляемость, головная боль,
головокружение, атаксия, сонливость, вплоть до депрес-
сии, комы, парезов, парестезий, судорог, невропатии, на-
рушений зрения. Пищеварительная система реагирует
диспепсией (тошнота, рвота, диарея), нарушениями функ-
ции печени (транзиторное повышение активности транс-
аминаз сыворотки крови), реже могут возникать гепатит,
стоматит, стеаторея. Со стороны мочевой системы возмо-
жен интерстициальный нефрит.

Более современным и менее токсичным ингибитором
ксантиноксидазы является фебуксостат (Аденурик) – ле-
карственное средство, также эффективно подавляющее
образование МК. МК, как мы уже отмечали, конечный
продукт метаболизма пуринов, образуется при трансфор-
мации гипоксантин – ксантин – МК. Ксантиноксидаза –
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катализатор обоих этапов этой реакции. Фебуксостат яв-
ляется производным 2-арилтиазола, его значительное пре-
имущество в том, что он уменьшает урикемию путем се-
лективного подавления активности ксантиноксидазы, не
только окисленной, но и восстановленной. Фебуксостат –
мощный и, в отличие от аллопуринола, селективный непу-
риновый ингибитор ксантиноксидазы, его константа угне-
тения in vitro составляет менее 1 нМ. Он в значительной
степени подавляет активность обеих форм ксантиноксида-
зы. Важно учитывать, что, эффективно уменьшая урике-
мию, в терапевтических концентрациях фебуксостат не
влияет на активность других ферментов, участвующих в
метаболизме пуринов или пиримидинов (гуаниндезамина-
за, оротидин-монофосфат-декарбоксилаза, пуриннуклео-
зидфосфорилаза). Наиболее частыми побочными реак-
циями этого препарата в клинических исследованиях и в
процессе постмаркетингового надзора были проявления
подагры, значительно реже – нарушения функции печени,
диарея, тошнота, головная боль, сыпь и отеки. Со стороны
почек и мочевых путей нечасто наблюдали почечную не-
достаточность, гематурию, поллакиурию, протеинурию,
редко – тубулоинтерстициальный нефрит. Эти обстоя-
тельства позволяют рекомендовать широкое применение
фебуксостата у больных подагрой и при других заболева-
ниях, сопровождающихся гиперурикемией и другими рас-
стройствами пуринового обмена.

Поскольку проявления гиперурикемии могут быть след-
ствием и повышенной экскреции МК, бывает необходимо
дополнительное назначение средств, способствующих уси-
лению выведения уратов с мочой (урикозурические препа-
раты). И, наконец, поскольку возможны нарушения кри-
сталлизации МК в моче (уратный нефролитиаз), необходи-
мо ощелачивание мочи путем назначения цитратов. Сего-
дня исследования биохимиков, физиологов и урологов поз-
волили создать четкие предпосылки для понимания про-
цессов литогенеза при уратном нефролитиазе. В водных
растворах МК (протонированная форма урата) в 
17 раз менее растворима, чем ее натриевая соль. Моча при
рН=5 становится насыщенной уратами при концентрации
15 мг%. Поскольку рН мочи у здоровых в норме ниже рН
МК (5,75), ураты в моче представлены в основном МК. 
Если рН мочи достигает 7, то в ней может раствориться
150–200 мг уратов на 100 мл. МК становится основной фор-
мой кристаллических уратов при рН мочи ниже 5,75. Такое
значение рН характерно для дистальных почечных каналь-
цев и собирательных трубочек. Если кристаллы этого ко-
нечного продукта катаболизма пуринов образуются в систе-
ме выведения мочи, т.e. в зоне, проксимальной от области
закисления мочи, это будут кристаллы урата натрия; в са-
мой же области закисления окажутся кристаллы МК. По-
этому большинство уратных камней, образующихся в моче-
выводящих путях, состоят из малорастворимой кето-фор-
мы МК. Интенсивность их образования можно в значитель-
ной мере уменьшить, смещая рН мочи в щелочном направ-
лении (при этом будут доминировать более растворимая
форма – урат натрия и енольная форма МК). Коррекция
урикемии ингибиторами ксантиноксидазы в сочетании с
длительным приемом ощелачивающих средств, к которым
относят цитраты, при рН мочи 6,2–6,8 может обеспечить
переход МК в растворимую енольную форму и усиление об-

разования урата натрия, может обеспечить растворение
уратных конкрементов.

В завершение этой клинической лекции авторы хотели
бы подчеркнуть, что именно знания патогенеза наруше-
ний пуринового обмена и их постоянное совершенствова-
ние, создание новых лекарственных препаратов являются
основой дальнейших успехов в терапии и профилактике
целого ряда распространенных заболеваний.
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