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Резюме
Представлены клинические случаи ведения пациентов с низкой приверженностью лечению, страдающих ревматическими 
заболеваниями и нарушениями пуринового обмена. 
Клинический случай 1. У первого пациента с запущенной формой подагры после приема 100 мг аллопуринола отмечалось 
развитие нежелательных явлений: першение в горле, изменение голоса, кашель, в связи с чем лечение было прекращено. 
Через шесть месяцев без терапии состояние ухудшилось, и в порядке самолечения пациент возобновил прием аллопурино-
ла в дозе 300 мг в сутки, что ожидаемо повлекло за собой возобновление аллергической реакции и серьезное обострение 
подагрического артрита. С целью купирования непрерывных рецидивов артрита возникла необходимость назначения глю-
кокортикоидов. После стабилизации состояния был рекомендован постоянный прием фебуксостата с  положительной 
клинико- лабораторной динамикой. 
Клинический случай 2. У второго пациента с ревматоидным артритом (РА) на фоне высокой активности основного заболевания, 
имеющейся патологии почек и нерационального применения нестероидных противовоспалительных препаратов развились 
анальгетическая нефропатия, вторичная гиперурикемия и  типичные подагрические приступы. Частые обострения артрита 
в итоге побудили пациента обратиться к ревматологу. Скорректированная терапия позволила снизить активность РА, достичь 
рекомендуемого уровня мочевой кислоты и снизить лекарственную нагрузку на почки практически с полной отменой НПВП. 
Таким образом, в современных условиях в резерве у ревматологов имеются все необходимые средства для фармакологиче-
ской коррекции гиперурикемии даже в сложных клинических случаях. Фебуксостат является препаратом выбора для коррек-
ции уровня мочевой кислоты при непереносимости аллопуринола, а также при развитии вторичной подагры на фоне почеч-
ной недостаточности. Кроме того, необходимо отметить, что эффективность лечения ревматических заболеваний в большей 
степени зависит от комплаентности пациентов. Для повышения степени приверженности терапии рекомендуется регулярное 
проведение школ пациентов.
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патия, фебуксостат, аллопуринол
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Abstract
The article presents clinical cases of management of patients with low compliance with treatment, suffering from rheumatic 
diseases and disorders of purine metabolism. 
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ВВЕДЕНИЕ

Классическая литература дает нам множество приме-
ров описания приступов подагры еще в дофармакологи-
ческую эпоху: «Подагра злая, скрючь седых вельмож...», – 
писал еще У. Шекспир. К  сожалению, и  в  наше время 
пациентов, страдающих от  этого заболевания, не  стано-
вится меньше, несмотря на  то  что в  настоящее время 
протоколы лечения гиперурикемии и подагры позволяют 
подобрать и  скорректировать практически любые вари-
анты течения подагрического артрита. Основными про-
блемами лечения остаются низкая приверженность 
к  терапии вне приступов, отсутствие титрования дозы 
уратснижающего препарата в начале лечения, что прово-
цирует обострение артрита и отказ от базисной терапии, 
боязнь побочных эффектов аллопуринола. 

На территории РФ зарегистрировано два уратснижа-
ющих препарата из  группы ингибитора ксантиноксида-
зы. Пациентам с нормальной функцией почек в качестве 
препарата первой линии терапии рекомендуется назна-
чение аллопуринола в исходно низкой дозе (50–100 мг 
ежедневно) с  последующим увеличением (при необхо-
димости) по 100 мг каждые две-четыре недели, что осо-
бенно важно для пациентов с  почечной недостаточно-
стью [1, 2]. Применение тактики постепенной эскалации 
дозы позволяет уменьшить риск кожных реакций и обо-
стрений артрита в первые месяцы терапии [3]. В случае 
развития нежелательных реакций, связанных с примене-
нием аллопуринола, а также при недостижении целевого 
уровня мочевой кислоты в сыворотке крови при приме-
нении максимально допустимых доз аллопуринола реко-
мендуется назначение других ингибиторов ксантинокси-

дазы  – фебуксостата  [1, 2]. Фебуксостат может приме-
няться у  возрастных пациентов и  больных с  мягкой 
и умеренной почечной недостаточностью, его эффектив-
ность в  отношении влияния на  сывороточный уровень 
мочевой кислоты (МК) при применении средних доз 
препаратов превышает таковую у  аллопуринола  [4]. 
У  больных подагрой со  сниженной функцией почек 
фебуксостат чаще, чем аллопуринол, позволяет достигать 
целевого уровня МК [5, 6]. 

В статье рассматриваются два сложных клинических 
случая ведения больных подагрой с низкой привержен-
ностью терапии, потребовавших назначения фебуксо-
стата. 

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ 1

Пациент Р., 1956 г., страдает тяжелой формой инвали-
дизирующей подагры с  высоким коморбидным риском 
(ИБС; кардиосклероз; хроническая сердечная недоста-
точность (ХСН) 2 функционального класса (ФК) 3, артери-
альная гипертензия (АГ) 3, риск 4; инсульт в  анамнезе 
(2017)). Считает себя больным около 10  лет. Приступы 
подагрического артрита в  дебюте заболевания редкие, 
сначала 1 раз в 2 года, быстро купировались инъекциями 
диклофенака. В последние 3 года стали чаще и продол-
жительнее. Около года назад хирургом по месту житель-
ства был рекомендован прием аллопуринола 100  мг 
в  сутки на  длительный прием, внутримышечно введена 
суспензия бетаметазона (дипроспана) однократно. После 
инъекции обострения артрита не  беспокоили. Через 
1,5  месяца появились першение в  горле, изменение 
голоса, кашель, чуть позже отечность лица, в связи с чем 

Cases report 1. The first patient with advanced gout, after taking 100 mg of allopurinol, developed undesirable effects: sore throat, 
change in voice, cough, and therefore treatment was discontinued. After six months without therapy, the condition worsened and, 
in self-medication, the patient resumed taking allopurinol at a dose of 300 mg per day, which, as expected, resulted in a resump-
tion of  the allergic reaction and a serious exacerbation of gouty arthritis. In order to stop continuous relapses of arthritis, it 
became necessary to prescribe glucocorticoids. After stabilization of the state, constant administration of febucostat with positive 
clinical and laboratory dynamics was recommended.
Cases report 2. The second patient with rheumatoid arthritis (RA) developed analgesic nephropathy, secondary hyperuricemia, and 
typical gouty attacks in the background of high activity of the underlying disease, existing kidney pathology and inappropriate 
use of non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs). Frequent exacerbations of arthritis prompted the patient to finally see 
a rheumatologist. The adjusted therapy made it possible to reduce RA activity, reach the recommended level of uric acid, and 
reduce the drug load on the kidneys with almost complete withdrawal of NSAIDs.
Thus, in modern conditions, rheumatologists have in reserve all the necessary means for the pharmacological correction of hyper-
uricemia, even in difficult clinical cases. Febucostat is the drug of choice for correcting uric acid levels in case of intolerance to 
allopurinol, as well as in the development of secondary gout against the background of renal failure. In addition, it should be 
noted that the effectiveness of the treatment of rheumatic diseases largely depends on the patient’s compliance. To increase 
adherence to therapy, regular patient schools are recommended.
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препарат был отменен. Через 6  месяцев произошел 
рецидив острого артрита с последующими обострениями 
каждые 2–3 недели. Через 2 месяца непрерывных при-
ступов артрита на фоне постоянного приема диклофена-
ка пациент возобновил прием аллопуринола по 300 мг 
в день и записался на прием к ревматологу. При обсле-
довании уровень МК составил 680 мкмоль/л, умеренно 
повышенные показатели СОЭ и  СРБ, креатинин  – 
86  мкмоль/л. На  второй неделе приема аллопуринола 
пациент отметил появление першения в  горле. При 
осмотре отмечались наличие множественных тофусов 
обеих кистей, стоп, локтевых суставов, отечность, гипер-
термия и гиперемия правой кисти (рис. 1). 

Учитывая наличие аллергической реакции в анамне-
зе и  непрекращающиеся рецидивы артрита, аллопури-
нол было рекомендовано отменить. Кроме того, при 
назначении терапии необходимо было учесть, что 
у пациента в анамнезе в 2017 г. наблюдался ишемиче-
ский инсульт в вертебро- базилярном бассейне с дизар-
трией, ИБС, кардиосклероз, ХСН 2, ФК 3, АГ 3, риск 4, 
в связи с чем он постоянно принимает лозартан, амло-
дипин, индапамид. 

Инъекции диклофенака были заменены на напроксен 
550 мг 2 раза в день после еды под контролем артериаль-
ного давления и 20 мг омепразола 1 раз в день, рекомен-

довано соблюдение низкопуриновой диеты, исключение 
алкоголя, повторный осмотр через 2–3 недели. На следу-
ющий день у  больного наступили резкое обострение 
суставного синдрома, выраженная отечность, боли в сто-
пах, в  течение 2–3  дней произошло вскрытие тофусов 
на  пальцах обеих стоп, кисти, локтевого сустава. 
Внутримышечное введение суспензии дипроспана при-
вело к кратковременному уменьшению болевого синдро-
ма в течение суток. Учитывая невозможность увеличения 
дозировки нестероидных противоспалительных препара-
тов (НПВП), к  терапии был добавлен колхицин в  дозе 
1,0 – также без особого эффекта. 

Согласно клиническим рекомендациям Минздрава 
России 2018  г.  [1], не  купируемый на  амбулаторном 
этапе подагрический артрит с наличием сопутствующих 
заболеваний (ИБС, АГ), является показанием к госпита-
лизации в  отделение ревматологии или терапии 
по  месту жительства. Однако госпитализировать паци-
ента не  удалось в  связи карантином в  отделениях 
по коронавирусной инфекции и отказом в госпитализа-
ции по эпидпоказаниям. Было согласовано наблюдение 
пациента на  дому фельдшером (пациент проживает 
в  области) и  назначено 20  мг метилпреднизолона. 
В течение двухнедельного приема 1100 мг напроксена, 
1  мг колхицина и  20  мг метилпреднизолона удалось 

 Рисунок 1. Обострение подагрического артрита после приема аллопуринола 300 мг в сутки
 Figure 1. Gouty arthritis exacerbation after taking allopurinol 300 mg per day

Множественные тофусы кистей

Множественные тофусы стопТофусы в области локтевого сустава
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достичь купирования острого болевого синдрома, 
постепенного заживления вскрывшихся тофусов 
(см.  рис. 2), отменить НПВП и  начать снижение глюко-
кортикоидов до полной отмены. 

На фоне стабильного состояния без обострений пода-
грического артрита пациенту назначен фебуксостат 
(Аденурик (Berlin- Chemie, AG (Германия)) с  1/8  таблетки 
(10 мг) с постепенным титрованием дозировки до 80 мг 
в день. Наш опыт работы с данным препаратом, а также 
исследование 2017 г. H. Yamanaka et al. [7] подтверждают, 
что ступенчатая терапия позволяет снизить риск обостре-
ния подагрического артрита. 

Весь период увеличения дозировки фебуксостата 
пациент продолжал принимать колхицин по  0,5  мг, 
напроксен в дозировке 275 мг по потребности (отметил 
несколько приемов за  месяц). Через месяц от  приема 
фебуксостата в дозировке 80 мг выполнен лабораторный 
контроль: СОЭ, СРБ в  пределах референсных значений, 
МК  – 460  мкмоль/л, креатинин  – 92  мкмоль/л. 
Рекомендовано увеличить дозировку фебуксостата 
до  120  мг в  сутки, продолжить прием колхицина 0,5  мг 
в день до 3 месяцев. Контроль через 3 месяца: обостре-
ний подагрического артрита не  отмечено, уровень МК 
крови  – 311  мкмоль/л, креатинин  – 84  мкмоль/л. 
Рекомендованы отмена колхицина, контроль МК 
и  повторная консультация ревматолога через 3  месяца. 
Во  время консультации планируется зафиксировать 
состояние пациента с  помощью фотосъемки на  фоне 
терапии фебуксостатом.

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ 2

Пациент Н., 1952  г., болен ревматоидным артритом 
более 15 лет в серопозитивной форме, недифференциро-
ванной в отношении антител к циклическому цитрулли-
нированному пептиду, поздняя клиническая стадия, 
активность II (DAS28  – 4,1), ФК 3, рентгенстадия 3. 

Длительное время нигде не наблюдался, базисная тера-
пия не назначалась. Постоянно в течение многих лет при-
нимает пироксикам 10–20 мг в сутки, на фоне обостре-
ния болевого синдрома периодически до  40  мг в  день. 
В  последние полгода отмечает изменение характера 
болевого синдрома: появились острые приступы боли 
в  суставах кистей и  стоп, сопровождающиеся выражен-
ным покраснением мягких тканей и  отечностью, чего 
не  отмечал ранее; как правило, отекает и  сильно болит 
только одна кисть или стопа. Боли в стопах ранее не бес-
покоили. При осмотре отмечается значимая ульнарная 
девиация кистей, подвижность в лучезапястных суставах 
практически отсутствует, комбинированные контрактуры 
обоих локтевых суставов, умеренная отечность всей пра-
вой кисти. При обследовании выявлено повышение уров-
ня креатинина до  146  мкмоль/л (скорость клубочковой 
фильтрации (по формуле CKD-EPI) – 42 мл/мин./1,73 м2), 
МК – 582. 

Предварительный диагноз: ревматоидный артрит, 
серопозитивный, поздняя клиническая стадия, актив-
ность II (DAS28 – 4,1), ФК 3, рентгенстадия 3; вторичная 
подагра (анальгетическая нефропатия (?)). Пациенту 
рекомендован отказ от НПВП, на период подбора тера-
пии назначены 15 мг в день преднизолона и 20 мг в день 
омепразола, 15 мг в неделю метотрексата и 5 мг в неде-
лю фолиевой кислоты и  40  мг в  день фебуксостата 
(Аденурик (Berlin- Chemie, AG (Германия)). После допол-
нительного обследования и  консультации нефролога  – 
коррекция терапии. При повторном осмотре через месяц 
состояние стабильное без обострений, МК 420, креати-
нин – 128, СКФ – 49 мл/мин./1,73 м2. 

Окончательный диагноз: ревматоидный артрит, серо-
позитивный, поздняя клиническая стадия, активность II 
(DAS 28 – 4,1), ФК 3, рентгенстадия 3; МКБ; хронический 
пиелонефрит, анальгетическая нефропатия (?); хрониче-
ская болезнь почек (ХБП) C3а (по классификации КДИГО); 
вторичная подагра. Рекомендовано продолжить базис-

 Рисунок 2. Состояние после купирования обострения подагрического артрита (через 2 недели терапии)
 Figure 2. Condition after gouty arthritis exacerbation resolution (after 2 weeks of therapy)

Заживление вскрывшихся тофусов кистейЗаживление вскрывшихся 
тофусов правой стопы

Заживление вскрывшихся 
тофусов левой стопы
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ную терапию ревматоидного артрита метотрексатом 
с постепенной отменой преднизолона. Пациент продол-
жил обследование и  лечение у  нефролога, дозировка 
фебуксостата увеличена до 80 мг, через 2 месяца уровень 
МК – 380 мкмоль/л, креатинин – 130 мкмоль/л, повтор-
ных приступов подагрического артрита не  отмечалось, 
потребность в  НПВП минимальная (целекоксиб 100  мг 
по потребности), базисная терапия ревматоидного артри-
та 15 мг метотрексата в неделю.

Необходимо отметить, что в обоих клинических случа-
ях не  были достигнуты рекомендуемые уровни МК 
в  300  и  360  мкмоль/л. Но  наблюдение за  пациентами 
продолжается, имеются стойкий клинический эффект 
и положительная лабораторная динамика всех показате-
лей. Согласно исследованию 2020  г. НИИ ревматологии 
имени В.А.  Насоновой эффективно и  безопасно приме-
нять фебуксостат в  дозе 240  мг в  сутки, что превышает 
максимально рекомендованную суточную дозу [6, 8]. Так 
как полученные результаты близки к целевым, мы реши-
ли продолжить наблюдение за пациентами, при необхо-
димости дозировка фебуксостата может быть скорректи-
рована. Уратснижающая терапия рекомендуется для 
достижения нормоурикемии и  поддержания уровня МК 
ниже точки супернасыщения сыворотки уратами 
(< 360 мкмоль/л), у больных с тяжелой тофусной подагрой 
поддержание сывороточного уровня мочевой кисло-
ты < 300 мкмоль/л. Не рекомендуется длительное (в тече-
нии нескольких лет) поддержание сывороточного уровня 
МК ниже 180  мкмоль/л. При очень низком уровне МК 
в сыворотке крови увеличивается риск некоторых забо-
леваний (болезнь Альцгеймера, болезнь Паркинсона, 
бокового амиотрофического склероза) [4, 8].

ОБСУЖДЕНИЕ

В большинстве клинических случаев коррекция гипе-
рурикемии и лечение подагры не представляют особых 
проблем. Отсутствие клинического эффекта чаще связа-
но с  нарушением рекомендованных схем начала урат-
снижающей терапии и  развитием побочных эффектов 
именно на  старте лечения. Второй причиной неудач 
в терапии является опасение пациентов вредного влия-
ния уратснижающих препаратов на организм. Пациентам 
с  нормальной функцией почек в  качестве препарата 
первой линии уратснижающей терапии рекомендовано 
назначение аллопуринола в  исходно низкой дозе 
(50– 100  мг ежедневно) с  последующим увеличением 
(при необходимости) по 100 мг каждые две-четыре неде-
ли. Применение тактики постепенной эскалации дозы 
позволяет уменьшить риск кожных реакций и  обостре-
ний артрита в  первые месяцы терапии  [1, 2]. В  случае 
развития нежелательных реакций, связанных с примене-
нием аллопуринола, рекомендуется назначение других 
ингибиторов ксантиноксидазы (фебуксостат)  [4, 7, 8]. 
Непереносимость аллопуринола встречается достаточно 
редко, и  такой случай продемонстрирован на  первом 
клиническом примере. В связи с более быстрым сниже-
нием уровня МК на  фоне назначения фебуксостата мы 

начали терапию с малых доз (10 мг), так как у пациента 
уже был неудачный опыт начала уратснижающей тера-
пии. По нашим наблюдениям обострение подагрическо-
го артрита на фоне нарушения рекомендованных правил 
инициации уратснижающей терапии может отодвигать 
базисную терапию подагры не  несколько лет, как 
и аллергические реакции на аллопуринол. Считаем, что 
уже при первой беседе с  пациентом необходимо обо-
значать возможные проблемы при назначении аллопу-
ринола и фебуксостата. 

Несмотря на то что аллопуринол относится к препара-
там первой линии, если пациент опасается побочных 
эффектов, фебуксостат может быть сразу предложен для 
уратснижающий терапии. Иногда пациенты, особенно 
мужчины, составляющие основной контингент больных 
подагрой, считают, что более дорогой препарат будет 
и более безопасным. Необходимо помнить, что на фоне 
применения фебуксостата, вероятно, из-за более быстро-
го снижения уровня МК, риск обострения приступов 
подагры также велик, как и при назначении аллопурино-
ла, а аллергические реакции при назначении фебуксоста-
та встречаются исключительно редко [4, 9, 10]. 

Фебуксостат может применяться у  больных с  мягкой 
и умеренной почечной недостаточностью, его эффектив-
ность в  отношении влияния на  сывороточный уровень 
мочевой кислоты при применении средних доз препара-
тов превышает таковую у аллопуринола. У больных пода-
грой со  сниженной функцией почек фебуксостат чаще, 
чем аллопуринол, позволяет достигать целевого уровня 
мочевой кислоты [1, 2, 6]. Возраст является предраспола-
гающим фактором развития ХБП, а в сочетании с другими 
инициирущими факторами многократно повышает веро-
ятность прогрессирования ХБП [4]. 

Во  втором клиническом примере представлена 
история болезни пациента 68 лет с длительным анам-
незом аутоиммунного заболевания (ревматоидный 
артрит) без должной базисной терапии и с постоянным 
приемом неселективного НПВП с  длительным перио-
дом полувыведения. Одновременно у пациента имелись 
МКБ и вторичный пиелонефрит, усугублявшие неблаго-
приятное воздействие НПВП на почки. Снижение функ-
ции почек привело к развитию гиперурикемии и соче-
танию ревматоидного артрита с  вторичной подагрой, 
что побудило пациента обратиться за  медицинской 
помощью. При развитии подагры на  фоне ХБП задача 
по  достижению целевых уровней МК усложняется, 
но  не  является безуспешной. Фебуксостат может при-
меняться у  пациентов с  подагрой и  ХБП в  дозах 
80  и  120  мг в  сутки без коррекции в  зависимости 
от скорости клубочковой фильтрации [6]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Как показывает наш опыт работы с  пациентами, 
страдающими подагрическим артритом, при возникно-
вении обострений на фоне инициации терапии больные 
часто прекращают лечение уратснижающими препара-
тами или не начинают его вовсе, считая, что НПВП хоро-
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шо купируют воспаление суставов на фоне нарушений 
пуринового обмена. При развитии повторяющихся или 
практически непрерывных рецидивов со  множествен-
ными крупными тофусами, значительно снижающими 
качество жизни, пациент в большинстве случаев все же 
обращается к  ревматологу. Работа с  такими больными 
требует особенно тщательного разъяснения причин раз-
вития болезни и  подходов к  лечению на  различных 
стадиях течения заболевания. При понимании механиз-
мов развития подагры и  подагрического артрита при-
нятие факта, что лечение будет долгим с  постепенным 
выходом из череды обострений по мере нормализации 
обмена веществ, приверженность к терапии значитель-
но повышается. 

Несомненным преимуществом фебукостата является 
более быстрое достижение целевого уровня МК, чем 
при использовании аллопуринола за  счет влияния 

на окисленные и восстановленные формы ксантинокси-
дазы  [3], селективное влияние на  ксантиноксидазу  [3], 
что значительно повышает эффективность гипоурикеми-
ческого действия и  снижает риск побочных реакций. 
У пациентов с поражением почек фебуксостат не приво-
дит к  прогрессированию почечной недостаточности 
и чаще, чем аллопуринол, позволяет достигать целевого 
уровня МК [1, 2, 3, 6].

Таким образом, как показал наш опыт на  примере 
представленных клинических случаев, рациональная 
фармакотерапия сопутствующих заболеваний позволяет 
свести к  минимуму неблагоприятное воздействие 
на  почки лекарственных препаратов и  скорректировать 
имеющиеся нарушения обмена МК.  
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