
В течение последнего десятилетия остаются неизмен-

ными три основных направления терапии пациентов с по-

дагрой: быстрое и безопасное купирование артрита; подбор

и постоянный длительный прием уратснижающих препара-

тов и профилактика рецидивов артрита на фоне их исполь-

зования [1]. Однако не всегда современные методы лечения

можно применить на практике из-за имеющихся ограниче-

ний – недостаточной эффективности или наличия проти-

вопоказаний и развития неблагоприятных реакций, особен-

но у пациентов с коморбидными заболеваниями (артери-

альная гипертензия, сахарный диабет, болезни желудочно-

кишечного тракта, сердечная недостаточность и др.), преж-

де всего с поражением почек. Часто это основная проблема

как на этапе купирования артрита, так и при назначении

уратснижающих препаратов [2–5]. У пациентов с подагрой

и поражением почек выбор нестероидных противовоспали-

тельных препаратов (НПВП), как и колхицина, лимитиро-

ван из-за снижения фильтрационной способности почек.

При умеренном снижении скорости клубочковой фильтра-

ции (СКФ) разрешенные к применению дозы противовос-

палительных лекарственных средств подчас неэффективны

для купирования приступа подагрического артрита, а при

выраженном снижении СКФ у пациентов с хронической

болезнью почек (ХБП) эти препараты полностью противо-

показаны. Необходимо помнить, что в период обострения

подагрического артрита, уратснижающую терапию прово-

дить нежелательно, но, если она назначена, то уже в первые

месяцы целесообразно применять низкие дозы НПВП и

колхицин, так как многократно возрастает вероятность раз-

вития приступов артрита [6]. У таких пациентов зачастую

формируется порочный круг: наличие хронического, пол-

ностью не купирующегося артрита в сочетании с ограниче-

нием для использования противовоспалительной терапии

из-за сниженной функции почек не позволяет назначить

уратснижающие препараты. В свою очередь, на фоне анти-

гиперурикемической терапии без применения противовос-

палительных средств возникает обострение артрита, требу-

ющее медикаментозного лечения, проведение которого

весьма затруднительно. В такой, казалось бы, тупиковой си-

туации своеобразным «маяком в темноте» стали ингибито-
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ры интерлейкина (ИЛ) 1, в частности ингибитор ИЛ1β ка-

накинумаб. Показано, что по противовоспалительной ак-

тивности канакинумаб превосходит колхицин и глюкокор-

тикоиды (ГК), он эффективен у пациентов с противопока-

заниями к назначению колхицина, НПВП, ГК, а его дли-

тельно сохраняющийся профилактический эффект в отно-

шении развития подагрического воспаления позволяет не

только начать антигиперурикемическую терапию, но и про-

тивостоять рецидивам артрита в первые месяцы ее приме-

нения [7, 8].

Приводим описание успешного применения канакину-

маба у пациента с хроническим подагрическим артритом в

сочетании с IgA-нефропатией и ХБП, резистентным к тера-

пии ГК, с наличием противопоказаний к назначению кол-

хицина и НПВП и аллергической реакцией при использова-

нии одного из ингибиторов ксантиноксидазы. 

Больной Д., 37 лет, страдает подагрой с 2014 г. (с 33 лет).

В дебюте заболевания – типичные острые приступы артрита

I плюснефаланговых (ПФС) суставов. В крови выявлен повы-

шенный уровень мочевой кислоты (МК; 656 мкмоль/л), поста-

влен диагноз подагры, назначен аллопуринол, от приема кото-

рого пациент воздерживался. На протяжении 2 лет успешно

купировал приступы НПВП, длительность приступов не пре-

вышала 10 дней, максимальный уровень МК в сыворотке – 

868 мкмоль/л.

В 2016 г. (в 35 лет) отмечено вовлечение новых суставов

(мелких суставов стоп, голеностопных, коленных), прием

НПВП не приводил к полному стиханию обострений, артрит

принял хроническое течение. Консультирован в клинике в Гер-

мании, где был подтвержден диагноз подагры, рекомендован

прием преднизолона в дозе 40 мг/сут с полной его отменой по-

сле купирования артрита, в качестве уратснижающей тера-

пии назначен фебуксостат 80 мг/сут. При приеме преднизоло-

на наблюдалось купирование артрита, однако приступы реци-

дивировали в течение 7–10 дней после отмены препарата. По-

пытки приема преднизолона в дозе <40 мг/сут эффекта не да-

вали. От использования фебуксостата пациент вынужден был

отказаться из-за развития лекарственного дерматита.

К январю 2018 г. межприступные промежутки полностью

исчезли, пациент стал принимать преднизолон ежедневно по

10–20 мг/сут, увеличивая дозу при обострениях до 40–

80 мг/сут. В августе 2018 г. повторно консультирован в кли-

нике в Германии. Было рекомендовано начать снижение дозы

преднизолона до полной его отмены. В качестве противовоспа-

лительного препарата назначен колхицин 1 мг/сут, который

вскоре был отменен из-за развития диареи (до 15 раз в сутки).

Попытки применения аллопуринола в дозе 50–100 мг/сут со-

провождались сильнейшими приступами артрита, и пациент

был вынужден отменять препарат. 

Из анамнеза известно, что в 2011 г. (в 30 лет) при диспан-

серизации у пациента был выявлен мочевой синдром (белок

0,3–0,5 г/л, эритроциты 50–60 в поле зрения), однако дли-

тельное время он не обращал внимания на изменения в анали-

зах мочи и лишь в сентябре 2017 г. был консультирован нефро-

логом. Выполнена биопсия почки. При морфологическом иссле-

довании обнаружены признаки мезангиопролиферативного

IgA-гломерулонефрита, очаговая тубулярная атрофия средней

степени выраженности и интерстициальный фиброз почечной

коры. В июне 2018 г. нефрологом был диагностирован хрониче-

ский гломерулонефрит гематурического типа (морфологиче-

ски  мезангиопролиферативный с IgA-депозитами, IgA-нефро-

патия), вне обострения; ХБП IIIа стадии (СКФ по CKD-EPI

53 мл/мин/1,73м2), артериальная гипертензия. С 2013 г. 

(в 32 года) стал отмечать повышение уровня артериального

давления (АД): систолического – до 170 мм рт. ст., диастоли-

ческого – до 130 мм рт. ст. С июня 2018 г. регулярно получал би-

сопролол по 2,5 мг/сут, амлодипин/валсартан по 5/160 мг/сут,

достигнута нормотензия. 

На момент госпитализации в ФГБНУ НИИР им В.А. На-

соновой (октябрь 2018 г.) принимал указанные препараты,

преднизолон 10 мг/сут. Объективно: рост – 183 см, масса те-

ла – 110 кг, индекс массы тела – 32,85 кг/м2. Резкая болезнен-

ность, припухлость при пальпации ПФС и голеностопных сус-

тавов, бурсит левого локтевого сустава. Число болезненных

суставов (ЧБС) – 7, число припухших суставов (ЧПС) – 6, ин-

тенсивность боли по визуальной аналоговой шкале (ВАШ) – 

80 мм; АД – 125/85 мм рт. ст. 

Была проведена диагностическая пункция коленного сус-

тава, методом поляризационной микроскопии в синовиальной

жидкости выявлены кристаллы моноурата натрия. По дан-

ным рентгенологического исследования стоп – признаки хро-

нической тофусной подагры (множественые эрозии, субхонд-

ральные кисты со склеротическим ободком – «симптом про-

бойника»). 

Пульс-терапия (метилпреднизолон 250 мг/сут), внутри-

суставное введение ГК (бетаметазон 7 мг в полость коленного

сустава) не повлияла на ЧБС и ЧПС. Учитывая неэффектив-

ность лечения, наличие хронической болезни почек, выполнено

подкожное введение канакинумаба в дозе 150 мг. Уже через 12 ч

после введения препарата интенсивность боли снизилась; через

10 дней она составляла по ВАШ 40 мм, ЧБС уменьшилось до 4,

ЧПС – до 3. Тогда же был инициирован прием аллопуринола в

стартовой дозе 50 мг/сут. 

Через 1 мес после введения канакинумаба и начала

уратснижающей терапии удалось уменьшить дозу преднизо-

лона до 5 мг/сут, увеличить дозу аллопуринола до 100 мг/сут.

К этому времени припухших суставов не было, ЧБС – 2; ин-

тенсивность боли по ВАШ – 30 мм. Наметилась тенденция к

снижению уровня МК в сыворотке крови, уменьшился уровень

креатинина, СРБ и СОЭ, выросла СКФ (см. таблицу). Через 

1,5 мес после начала наблюдения развился бурсит левого лок-

тевого сустава, проведена пункция с введением бетаметазона

7 мг с быстрым и полным купированием бурсита.

При осмотре через 3 и 6 мес после однократного введе-

ния канакинумаба: признаков артрита нет, пальпация и

движения в суставах безболезненны (см. рисунок). К этому вре-

мени доза аллопуринола увеличена до 300 мг/сут, достигнута

нормоурикемия (сывороточный уровень МК <300 мкмоль/л),

СКФ впервые за 2 года превысила 60 мл/мин/1,73 м2, что со-
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Динамика боли в суставах по ВАШ (в мм) у пациента Д. 
после подкожного введения 150 мг канакинумаба
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ответствует ХБП II стадии), снизился уровень креатинина

и острофазовых показателей (см. таблицу). Содержание

глюкозы, холестерина, трансаминаз, электролитов, показа-

тели клинического анализа крови не выходили за пределы ре-

ференсных значений в течение 6 мес. Через 4 мес после введе-

ния канакинумаба преднизолон был полностью отменен. До

настоящего времени повторного введения препарата не тре-

буется.

Обсуждение. С какими трудностями мы столкнулись

при курации этого пациента? Во-первых, наличие тяжелых,

потенциально инвалидизирующих, взаимно ухудшающих

течение и прогноз заболеваний, хронического подагриче-

ского артрита и ХБП как результата IgA-нефропатии. Во-

вторых, аллергическая реакция на один из двух зарегистри-

рованных в Российской Федерации уратснижающих препа-

ратов и тяжелые обострения артрита при попытках назначе-

ния другого (аллопуринол). В-третьих, развитие неблаго-

приятных реакций при использовании колхицина. В-чет-

вертых, отсутствие эффекта НПВП и наличие противопока-

заний к их применению. И наконец, длительный прием вы-

соких доз ГК без должного противовоспалительного эффе-

кта и необходимость инициации антигиперурикемической

терапии с последующей профилактикой рецидивов артрита.

Учитывая аллергическую реакцию на фебуксостат, аллопу-

ринол являлся единственно возможным ингибитором ксан-

тиноксидазы в данной ситуации. Подбор адекватной дозы

препарата затруднялся наличием ХБП и снижением СКФ.

Кроме того, для начала уратснижающей терапии необходим

период ремиссии артрита [1], а такого периода у пациента

долгое время не наблюдалось. Таким образом, выбора при

назначении противовоспалительного препарата у нас не

было. Единственно возможным и оправданным стало ис-

пользование ингибитора ИЛ1β, который играет первосте-

пенную роль в развитии и поддержании приступа подагри-

ческого артрита [9, 10]. 

Считается, что в начале приступа подагры кристаллы

моноурата натрия активируют NLRP3-инфламмасому, что

приводит к выделению ИЛ1β, индуцирующего воспали-

тельную реакцию с вазодилатацией и миграцией иммунных

клеток, преимущественно нейтрофилов, в зоны отложения

кристаллов МК. Учитывая ведущую роль ИЛ1β в патогенезе

острого подагрического артрита, в лечении подагры с успе-

хом используются антагонисты этого цитокина, что позво-

ляет существенно расширить возможности терапии. При-

менению этих препаратов у пациентов с подагрой, у кото-

рых традиционные методы противовоспалительной тера-

пии противопоказаны или неэффективны, посвящен ряд

крупных работ последних лет, и такие данные продолжают

накапливаться [7, 11–14]. 

К настоящему времени и в Российской Федерации уже

имеется немалый собственный опыт применения канаки-

нумаба, который свидетельствует о высокой эффективности

препарата как для купирования артрита, так и для профила-

ктики его рецидивов, особенно у пациентов с хронической

тофусной формой болезни [8, 15]. 

Следует указать также, что у нашего пациента улучше-

ние отмечено уже в течение первых 2 сут после подкожного

введения канакинумаба. В последующие несколько месяцев

наблюдалось постепенное уменьшение боли, ЧБС, ЧПС.

Стало возможным назначение уратснижающей терапии пра-

ктически без рецидивирования артрита и как результат – дос-

тижение целевого уровня МК сыворотки (<300 мкмоль/л),

прекращение приема преднизолона. 

Существуют опасения относительно безопасности на-

значения канакинумаба из-за незначительного повышения

риска развития инфекций, прежде всего верхних дыхатель-

ных путей, и дестабилизации уровня АД, возможного появ-

ления головной боли и боли в спине [16, 17]. У нашего па-

циента таких неблагоприятных реакций при использовании

канакинумаба не отмечено. Перед введением препарата па-

циент был тщательно обследован (диаскинтест и рентгено-

графия органов грудной клетки) с целью исключения ин-

фекционных процессов. 

Безусловным преимуществом канакинумаба перед дру-

гими противовоспалительными препаратами (НПВП и кол-

хицин), используемыми для купирования подагрического

артрита у пациентов с ХБП, является отсутствие необходи-

мости в титровании дозы в зависимости от СКФ. Более то-

го, учитывая имеющиеся данные об активации почечного

NLRP3 при ХБП [18, 19], можно предположить, что инги-

биция ИЛ1β могла способствовать и уменьшению прогрес-

сирования ХБП (у нашего пациента наблюдалось стойкое

увеличение СКФ после введения канакинумаба). 

Исследования взаимосвязи подагры и патологии почек,

а также влияния уратснижающей терапии на функцию по-

чек ведутся очень давно, разгораются жаркие споры при об-

суждении возможности как самого назначения аллопурино-

ла, так и допустимой его дозы у пациентов с поражением

почек, с наличием ХБП, особенно ее поздних стадий

[20–23]. В ряде исследований убедительно продемонстри-

ровано, что у пациентов с IgA-нефропатией сывороточный

уровень МК прямо пропорционален снижению СКФ и ги-

перурикемия является одним из факторов, приводящих к

прогрессированию повреждения почек [24, 25]. В некото-
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Показатель                                                                      До введения канакинумаба             Через 1 мес             Через 3 мес            Через 6 мес

И з м е н е н и е  л а б о р а т о р н ы х  п о к а з а т е л е й  у  п а ц и е н т а  Д .  п о с л е  п о д к о ж н о г о  в в е д е н и я  
1 5 0  м г  к а н а к и н у м а б а

Креатинин сыворотки крови, мкмоль/л 150,1 134,0 142,0 130

Мочевина сыворотки крови, ммоль/л 9,7 9,6 8,2 9,1

МК сыворотки крови, мкмоль/л 808,2 422 390 260

СКФ (CKD-EPI), мл/мин/1,73 м2 50,47 57,89 53,99 60,05

СРБ, мг/л 6,9 5,4 2,68 2,1

СОЭ, мм/ч 14 10 5 4



рых работах показан положительный эффект терапии алло-

пуринолом при IgA-нефропатии – снижение уровня АД и

азотемии [26, 27]. Однако отмечается необходимость прове-

дения дальнейших крупных клинических исследований для

оценки влияния уратснижающей терапии на функцию по-

чек и возможности безопасного применения высоких доз

уратснижающих препаратов [28].

В нашем наблюдении доза аллопуринола 300 мг/сут

оказалась достаточной для достижения целевого уровня

МК. Можно предположить, что это также способствовало

улучшению почечной функции.

Данный клинический случай, на наш взгляд, позволяет

в очередной раз подтвердить несколько важных положений:

1) канакинумаб является препаратом, дающим надежду па-

циентам и врачам, исчерпавшим все возможности противо-

воспалительной терапии при подагре; 2) назначение и

должный контроль уратснижающей терапии не только не

ухудшают функцию почек, а, наоборот, способствуют ее

улучшению при адекватном подборе дозы препарата и вер-

но выбранном целевом уровне МК; 3) после купирования

острой воспалительной атаки необходимо стремиться к

клинико-лабораторной ремиссии.
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