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РЕФЕРАТ

Подагра – системное заболевание, при котором в различных органах и тканях откладываются кристаллы моноурата 

натрия, и у лиц с гиперурикемией развивается воспаление, обусловленное внешне средовыми и/или генетическими 

факторами. В настоящее время накоплено много эпидемиологических данных о продолжающемся увеличении гипе-

рурикемии во всем мире. Считается, что подагрой страдают в основном мужчины, однако сейчас наблюдается одина-

ковая заболеваемость у обоих полов. Недавно проведенные исследования показали растущую распространенность 

подагры, особенно у лиц пожилого и старческого возраста. 
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ABSTRACT

Gout is a systemic disease at which monosodium urate cristals deposit in different organs and tissues and in patients with 

hyperuricemia develops inflammation caused by environmental and/or genetic factors. Nowadays a lot of epidemiological 

data about worldwide hyperuricemia increasing is accumulated. It is considered, that generally men suffer from gout, but today 

equal morbidity rate occurs in both men and women. Last researches showed increasing growing prevalence of gout especially 

in geriatric patients. 
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Первоначально считалось, что мочевая кисло-
та является инертным продуктом отходов, кото-
рый может кристаллизоваться в почках при высо-
ких концентрациях. Впоследствии мочевая кисло-
та была признан как мощный антиоксидант, кото-
рый защищает от сердечно-сосудистых заболева-
ний, старения и рака [1].

Все имеющиеся данные показывают, что мо-
чевая кислота имеет сложный химический и био-
логический эффекты. А ее про-окислительные 
или NO-восстановительные свойства могут объ-
яснить связь между гиперурикемией, артериаль-
ной гипертензией, метаболическим синдромом и 
сердечно-сосудистыми заболеваниями [2]. Кроме 
того, не следует забывать, что гиперурикемия при-
водит к образованию микрокристаллов, которые 
влияют на развитие воспаления в почках. Хрони-
ческое воспаление и гиперурикозурия у пациентов 
с подагрой связаны с развитием тубулоинтерсти-
циального фиброза и гломерулосклероза [3]. Таким 
образом, остается до конца не выясненным, обла-
дает мочевая кислота защитными свойствами или 
несет патогенный потенциал.

Мочевая кислота относится к слабым органиче-
ским кислотам с рН 5,75 и при физиологических 
значениях рН присутствует в виде моноурата на-
трия. Для формирования кристаллов моноурата на-
трия в первую очередь необходимо наличие высо-
кого уровня мочевой кислоты в сыворотке крови 
[4, 5]. В нормальном состоянии процессы образо-
вания и выведения мочевой кислоты уравновешены 
между собой. Данное состояние может нарушать-
ся при существовании патологических процессов 
в почках. У человека в отличие от приматов ура-
ты являются конечным продуктом распада пурино-
вых нуклеотидов. Повышенное образование уратов 
является причиной гиперурикемии и подагры при 
наличии определенных ферментативных дефек-
тов, а также наблюдается вследствие повышенно-
го разрушения клеток в процессе лечения некото-
рых злокачественных новообразований. Известно, 
что 2/3 уратов выделяются почками, а оставшаяся 
1/3 – кишечником. По данным некоторых исследо-
вателей, 85–90% случаев подагры являются резуль-
татом плохой почечной экскреции уратов. 

Пациенты подагрой с нормальным или низким 
выведением мочевой кислоты являются кандида-
тами для лечения с использованием урикозуриче-
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ских препаратов с наименьшей возможностью фор-
мирования камней в почках. Клинические проявле-
ния подагры напрямую зависят от количества выво-
димой мочевой кислоты. У млекопитающих и че-
ловека процессы выведения мочевой кислоты зна-
чимо различаются. Так, у людей, в отличие от выс-
ших приматов, отсутствует уриказа, что еще более 
затрудняет перевод малорастворимой мочевой кис-
лоты в растворимый аллатоин, который легко утили-
зируется [6]. У человека только 5–10% уратов выво-
дятся из организма, остальная часть реабсорбирует-
ся в канальцах [7], в основном в их проксимальной 
части. В проведенных ранее исследованиях пред-
полагалось, что ураты полностью выводятся через 
почки в результате почечной секреции, но, по дан-
ным последних исследований, было выявлено, что 
процессы секреции занимают лишь незначительную 
часть, основная роль принадлежит реабсорбции [8]. 

 Следует отметить, что удельный вес реабсорб-
ционных и секреторных механизмов отличается у 
людей и животных и зависит от локализации раз-
личных транспортеров уратов. Ураты плохо рас-
творяются и поэтому должны быть каким-то об-
разом перемещены через клеточные мембраны. 
Недавно была получена информация о механиз-
мах транспортировки мочевой кислоты с помощью 
белков-перевозчиков: UAT, OAT1, OAT3, OAT4, 
URAT1 [9, 10]. 

Органический анионный транспортер (SLC22A 
семьи) – URAT1. URAT1 находится в апикальной 
мембране клеток проксимальных канальцев. Му-
тации данного транспортера были найдены у япон-
ских пациентов с идеопатической гипоурикемией 
[11,12]. Содержание мочевой кислоты в плазме кро-
ви у них составило менее 1 мг/дл. 

OAT1 (SLC22A6 ) и OAT3 ( SLC22A8 )находятся 
также в проксимальных канальцах. Генетические 
исследования показывают, что их отсутствие не-
сколько уменьшает урикозурию, так как их основ-
ная роль заключается в выведении уратов с мо-
чой [13].

OAT4 (SLC22A11) находится в апикальной мем-
бране клеток проксимальных канальцев и участву-
ет в процессах реабсорбции уратов, его активность 
напрямую зависит от мочегонных препаратов, в 
частности от гидрохлортиазида [14]. 

Клиренс креатинина в нормальных условиях 
составляет 125 мл/мин, а уратов, около 9 мл/мин, 
когда эти значения отклоняются, то количество от-
фильтрованных уратов увеличивается. Фракцион-
ная экскреция уратов определяется разницей меж-
ду количеством креатинина и уратов и в нормаль-
ных условиях соответствует 7–12%, что и опреде-

ляет собой процент отфильтрованных уратов, ко-
торые в конечном итоге выводятся из организма. 
Фракционная экскреция уратов может быть рас-
считана по формуле F. Perez-Ruiz [15]: 

мочевая кислота мочи × креатинин сыворотки крови
мочевую кислоту сыворотки × креатинин мочи

Определение фракционной экскреции уратов 
необходимо для определения нормального или из-
мененного уровня уратов при различных патоло-
гических процессах. Таким образом, можно обьяс-
нить снижение содержания уратов в сыворотке у 
женщин в различном возрасте [16,17], у пациентов 
подагрой [18], заболеваниями печени [19].

Изменения процессов почечной экскреции ура-
тов наблюдаются при метаболическом синдроме 
[20, 21], артериальной гипертензии [22], декомпен-
сированной сердечной недостаточности [23], чрез-
мерном потреблении алкоголя [24]. Гиперурике-
мия и подагра могут развиваться в результате при-
ема различных лекарственных препаратов, таких 
как циклоспорин [25], низкие дозы аспирина [26] 
и некоторые диуретики. 

Гиперурикемия широко распространена, осо-
бенно среди пациентов пожилого возраста, прини-
мающих диуретики для лечения сопутствующих за-
болеваний [27, 28]. Считается, что диуретики вы-
зывают гиперурикемию за счет увеличения реаб-
сорбции уратов, но точно данный механизм еще 
до конца не выяснен [29, 30]. Различные диурети-
ки оказывают разное воздействие на ураты, так па-
циенты, получающие более мощные петлевые ди-
уретики, имеют более высокий риск развития по-
дагры, чем те, которые получают более слабые ти-
азидные диуретики [31].

Однако H.J. Janssens и соавт. [32] рассматривают 
причину появления подагры у наблюдаемых паци-
ентов не как результат лечения диуретиками, а как 
результат заболевания, для лечения которого они 
были назначены. Это мнение не является неожи-
данным, так как в литературе уже имеются данные 
о наличии взаимосвязей повышенного содержания 
уратов в сыворотке крови при таких заболеваниях, 
как сердечная недостаточность или артериальная 
гипертензия [33–35]. Пациенты пожилого возрас-
та, страдающие сердечно-сосудистыми заболева-
ниями, которым необходимо назначение диурети-
ков, нуждаются в более тщательном наблюдении 
и находятся в группе риска развития подагры [36]. 
Назначение диуретиков при определенных услови-
ях приводит к изменениям процессов метаболиз-
ма уратов. Известно о наличии прямой взаимосвя-
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зи между гиперурикемией и приемом диуретиков 
посредством прямого действия диуретиков на поч-
ки и снижения сосудистого объема в целом. 

Таким образом, в различных клинических си-
туациях, особенно у пациентов пожилого возрас-
та, представляется важным определять функцию 
почек путем расчета фракционной экскреции ура-
тов. В тех случаях, когда существует наличие не-
скольких факторов, приводящих к снижению экс-
креции уратов и наличию повышенного уровня 
мочевой кислоты в сыворотке крови, необходимо 
более строго оценивать показаниям к назначению 
диуретиков, а при их назначении проводить лече-
ние под постоянным лабораторным контролем. Бо-
лее глубокое изучение механизмов транспорта ура-
тов помогает понимать причины гиперурикемии. 
В настоящее время началось развитие урикозури-
ческих препаратов, которые воздействуют на кон-
кретные белки-транспортеры, и в конечном итоге 
это приведет к более широкому выбору эффектив-
ных методов лечения гиперурикемии. Наконец, не-
смотря на то, что основные исследования в насто-
ящее время сконцентрированы на почечных меха-
низмах транспорта уратов, появились сведения, о 
том, что в данных процессах могут участвовать 
также лейкоциты и хондроциты.
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