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Введение 
Распространенность хронической сердечной недо-

статочности (ХСН) с возрастом значительно увеличи-
вается. В возрастной группе от 20 до 29 лет ХСН встре-
чается только у 0,3% респондентов, а в возрастной груп-
пе старше 90 лет – почти у 70%. В возрастных группах
до 60 лет среди мужчин распространенность ХСН
выше, чем среди женщин. Более 65% больных ХСН на-
ходятся в возрастной группе от 60 до 80 лет. В резуль-
тате 10-летнего наблюдения за популяцией обнаружено,
что распространенность ХСН в популяции растет в
среднем на 1,2 человека на 1000 населения в год за счет
более высокой заболеваемости ХСН мужчин в воз-
растной группе от 40 до 59 лет, и женщин в возрастной
группе от 70 до 89 лет [1].

В Российском регистре ХСН проведен сравнитель-
ный анализ демографических показателей включенных
в него больных. Проанализированы данные 4625 (из
6541, введенных в Регистр) больных с ХСН I-IV функ-
ционального класса (ФК) по классификации Нью-
Йоркской Ассоциации сердца (NYHA), прошедших
обследование и лечение в поликлиниках, кардиоло-
гических диспансерах и стационарах городских боль-
ниц. Большинство обследованных больных были в
возрасте 50-79 лет, 86% из них лечились в стациона-

рах, 82% – в кардиодиспансерах, и 80% – в поли-
клиниках. Обращает внимание наличие больных с
ХСН в относительно молодом для этого заболевания воз-
расте – 40-49 лет. Были выявлены статистически значи-
мые различия между средним возрастом у женщин, ко-
торый составил 68,5±10,73 года, и у мужчин –
63,18±10,6 года [2]. Вместе с тем отмечается высокий
уровень коморбидной патологии у данной категории
пациентов.

Коморбидные состояния 
у больных хронической сердечной 
недостаточностью

Сопутствующие заболевания часто сопровождают
ХСН, способствуют увеличению заболеваемости и
смертности, а также ухудшению качества жизни. В
проспективном многоцентровом исследовании ана-
лизировались данные 3226 европейских амбулатор-
ных больных с ХСН [3]. Оценивались распространен-
ность, региональные различия и прогностическое
значение сопутствующих заболеваний у пациентов с ХСН
в Европе. В исследовании было выявлено, что рас-
пространенность сопутствующих заболеваний при сер-
дечной недостаточности равна 74% (доля пациентов,
страдающих ХСН, по крайней мере, с 1 сопутствующей
патологией). Наиболее распространенными сопут-
ствующими заболеваниями у больных с сердечной не-
достаточностью оказались хроническая болезнь почек
(ХБП; 41%), анемия (29%), сахарный диабет (СД;
29%), хроническая обструктивная болезнь легких
(ХОБЛ; 15%), инсульт (11%). Количество сопутствую-
щих заболеваний увеличивается с тяжестью сердечной
недостаточности. Прогностические последствия со-
путствующих заболеваний при сердечной недостаточ-
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ности оцениваются с помощью атрибутивных рисков на-
селения (PАRs), соответствующих % от всех причин
смертности среди населения с сопутствующей патоло-
гией. Так, для ХБП он составил 41% (95% довери-
тельный интервал [ДИ] 29-51), для анемии – 37% (95%
ДИ 27-46), для СД – 14% (95% ДИ 5-23), для ХОБЛ
– 10% (95% ДИ 3-16). В исследовании было выявлено,
что пациенты с ХСН и сопутствующими заболевания-
ми старше по возрасту, имеют более высокий ФК ХСН
по NYHA, высокую распространенность артериальной
гипертензии и фибрилляции предсердий. Пациенты с
высокой коморбидностью имеют больше клиниче-
ских признаков декомпенсации ХСН (повышенное
яремное венозное давление или периферические
отеки). У таких пациентов меньше вероятность приема
рекомендованной терапии ХСН, такой, как ингибито-
ры ангиотензинпревращающего фермента, блокаторы
рецепторов ангиотензина II, бета-адреноблокаторы –
из-за имеющихся противопоказаний. Пациенты с ХСН
ишемической этиологии имеют больше сопутствующих
заболеваний. С увеличением числа сопутствующих
заболеваний возрастает риск смертности и госпитали-
заций. В исследовании также были выявлены заметные
различия в распространенности и прогностических
последствиях сопутствующих заболеваний в различных
европейских регионах [3].

В Российском регистре также анализировались ко-
морбидные состояния у больных ХСН (n=4625) [2]. В
анамнезе пациентов были отмечены следующие за-
болевания: инсульт/транзиторная ишемическая атака
(ТИА) – у 3%, ХОБЛ – у 11%, СД 2-го типа – у 21% [2].

Гиперурикемия и хроническая 
сердечная недостаточность

В настоящее время большое внимание уделяют со-
четанию ХСН с гиперурикемией. Согласно рекоменда-
циям EULAR (Европейской антиревматической лиги) ги-
перурикемией считается уровень мочевой кислоты в кро-
ви >360 мкмоль/л (6 мг/дл) [4].

По данным эпидемиологических исследований
распространенность гиперурикемии при ХСН может до-
стигать 60%. Являясь независимым предиктором
смертности пациентов с ХСН, сопоставимым по значи-
мости с возрастом, почечной дисфункцией, фракцией
выброса левого желудочка и уровнем мозгового нат-
рийуретического пептида, гиперурикемия стала рас-
сматриваться как потенциальная терапевтическая цель
[5]. Так в исследовании, проведенном S. Anker, в кото-
ром участвовало 112 больных с ХСН, было проде-
монстрировано, что уровень мочевой кислоты >565
мкмоль/л тесно связан с повышенной смертностью боль-
ных с ХСН и служит наиболее сильным предиктором вы-
живаемости [6]. При повышении уровня мочевой кис-
лоты >565 мкмоль/л риск смерти в течение года у боль-

ных с ХСН возрастал в 7 раз. Гиперурикемия, по дан-
ным некоторых исследований, оказалась более значи-
мым предиктором смертности, чем даже фракция вы-
броса левого желудочка [7,8].

Отчетливое влияние на прогноз пациентов было про-
демонстрировано и в исследованиях с большим ко-
личеством пациентов. Так Hamaguchi S и соавт. иссле-
довали когорту больных с СН (n=1869). Из общего ко-
личества больных ХСН гиперурикемия выявлена у
56% (уровень мочевой кислоты ≥416 мкмоль/л). Па-
циенты с уровнем мочевой кислоты ≥440 мкмоль/л
имели более высокие показатели сердечно-сосудистой
смертности и повторных госпитализаций в связи с
ухудшением ХСН [9].

Niizeki T и соавт. проанализировали 247 больных с
ХСН старше 70 лет. Мочевая кислота была независимым
предиктором сердечно-сосудистых событий у больных
ХСН. Высокий уровень мочевой кислоты был связан с
высоким риском сердечно-сосудистых осложнений. Из-
мерение уровня мочевой кислоты у пожилых больных
с ХСН может добавить ценную информацию для про-
гнозирования сердечно-сосудистых событий [10].

Baldasseroni S и соавт. оценили прогностическую роль
мочевой кислоты в условиях амбулаторной практики.
Исследуемая когорта состояла из 877 пациентов с
ХСН в возрасте 63±12 лет. Несмотря на то, что в мно-
гофакторной модели анализа повышенный уровень
мочевой кислоты не являлся независимым предикто-
ром смертности у пациентов с ХСН, он заметно ухудшал
результат при условии связи повышенного уровня
мочевой кислоты с низким уровнем индекса массы тела
(≤22 кг/м2) [11].

Аспекты метаболизма 
мочевой кислоты

Мочевая кислота в организме человека является ко-
нечным продуктом обмена пуринов, источниками ко-
торых служат продукты питания и метаболизм нук-
леотидов.

Катаболизм пуриновых нуклеотидов до мочевой кис-
лоты показан на рис. 1. Ключевой фермент обмена ри-
бозы, ксантиноксидаза, обеспечивает образование
сначала ксантина из гипоксантина, а затем из ксанти-
на – мочевой кислоты [13]. Вместе с тем, ксантинок-
сидаза является индуктором окислительного стресса, и
образующиеся свободные радикалы оказывают прямое
повреждающее действие на кардиомиоциты [14].

Возникновение гиперурикемии чаще всего связывают
с вынужденным приемом мочегонных и почечной дис-
функцией при ХСН [5]. Гипонатриевая диета, лечение ти-
азидными диуретиками так же, как и инсулинорези-
стентность, увеличивают обратное всасывание мочевой
кислоты, что подтверждает наличие гиперурикемии
при ХСН без сопутствующей дисфункции почек.



Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2015;11(4) 357

Гиперурикемия и хроническая сердечная недостаточность 

Механизмы повреждающего действия избытка
мочевой кислоты и ее солей на почечную ткань свя-
заны не только с их кристаллизацией в просвете по-
чечных канальцев [15]. Гиперурикемия способствует
гипертрофии гладкомышечных клеток внутрипочеч-
ных артериол, гломерулосклерозу и тубулоинтерсти-
циальному фиброзу [16]. Кроме того, даже при уме-
ренной гиперурикемии наблюдается персистирующая
констрикция афферентной и эфферентной почеч-
ных артериол, приводящая к внутриклубочковой ги-
пертензии [17]. Таким образом, мочевая кислота,
прямо и косвенно, через нефросклероз и изменение
внутрипочечной гемодинамики приводит к дис-
функции почек [18].

Коррекция гиперурикемии 
при хронической сердечной 
недостаточности

При гиперурикемии у больных с ХСН представляется
патогенетически обоснованным назначение ингибитора
ксантиноксидазы, снижающего уровень мочевой кис-
лоты через подавление активности фермента.

В рандомизированном плацебо-контролируемом
клиническом исследовании ОРТ-СНF у 405 пациентов
с ХСН III-IV ФК по NYHA (фракция выброса левого же-
лудочка ≤40%) назначение ингибитора ксантинокси-
дазы (оксипуринол 600 мг/сут) в течение 24 нед не при-
вело к клиническому улучшению у всех пациентов с си-
столической ХСН. Однако в группах пациентов с высо-
ким и низким уровнями мочевой кислоты динамика дан-

ных показателей была различна. Так, в группе пациентов
с высоким уровнем мочевой кислоты (≥565 ммоль/л),
получавших оксипуринол к 24 нед отмечено статисти-
чески значимое улучшение функционального класса по
NYHA и клинической симптоматики по сравнению с
группой, получавших плацебо (р=0,02). Более того, от-
мечалась корреляционная связь между степенью сни-
жения уровня мочевой кислоты и динамикой клини-
ческой картины пациентов. В группе пациентов с вы-
соким уровнем мочевой кислоты (≥565 ммоль/л), по-
лучавших оксипуринол, отмечена тенденция к сниже-
нию риска от всех причин смерти (отношение рисков
0,4; 95% ДИ 0,1-2,1) по сравнению с группой, полу-
чавших плацебо [19].

В нашей стране наибольшую популярность имеет ал-
лопуринол – ингибитор ксантиноксидазы, оказываю-
щий урикодепрессивное действие, и назначающийся
пациентам с подагрой.

В рандомизированном плацебо-контролируемом
двойном слепом перекрестном исследовании 11 па-
циентов с ХСН II-III ФК по NYHA получали аллопуринол
300 мг/сут в течение 1 мес, отмечено достоверное улуч-
шение показателей эндотелий-зависимой вазодила-
тации [20].

Struthers и соав. провели когортное исследование
1760 пациентов с ХСН в течение 4 лет [21]. Всех па-
циентов разделили на 4 группы: 

1) никогда не получавшие аллопуринол; 
2) <4 лет получавшие низкую дозу аллопуринола

(<299 мг/сут); 
3) длительно (≥4 лет) получавшие низкую дозу ал-

лопуринола (<299 мг/сут); 
4) больные, длительно получавшие высокую дозу ал-

лопуринола (≥300 мг/сут). 
Конечные точки исследования включали смерт-

ность от всех причин, сердечно-сосудистой смертности
и госпитализации в связи ухудшением ХСН. По ре-
зультатам исследования было показано снижение сер-
дечно-сосудистой смертности только в группе пациентов,
принимающих высокие дозы аллопуринола. Низкой
дозы аллопуринола может быть недостаточно для кор-
рекции гиперурикемии, поэтому в этой группе была за-
фиксированная повышенная смертность. Необходимо
проведение дальнейших исследований для обоснования
или опровержения этого вывода.

В нашей стране также проводилось исследование эф-
фекта аллопуринола у пациентов с ХСН. Так, Синюти-
на Е.А. и соавт. проанализировали 215 больных с
ХСН II-IVФК по NYHA и систолической дисфункцией
(фракция выброса левого желудочка <45%) [22]. Ги-
перурикемия была выявлена у 60,5% пациентов с
ХСН. У 24 пациентов с ХСН и гиперурикемией к стан-
дартной терапии был добавлен аллопуринол в дозе 400
мг/сут в течение 3 мес. На фоне терапии аллопурино-

Рисунок 1. Катаболизм пуриновых нуклеотидов до

мочевой кислоты [12]
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лом отмечено снижение уровня мочевой кислоты,
креатинина, улучшение показателей ХСН по функ-
циональному классу по NYHA, фракции выброса левого
желудочка и уровня мозгового натрийуретического
пептида. В группе с симптомной гиперурикемией,
кроме того, отмечено снижение С-реактивного белка,
уровня диастолического артериального давления и
увеличение скорости клубочковой фильтрации по фор-
муле MDRD. В группе с бессимптомной гиперурикемией
дополнительно улучшились переносимость физической
нагрузки и липидный профиль. При лечении аллопу-
ринолом пациентов с ХСН и гиперурикемией отмече-
но не только снижение урикемии и улучшение клини-
ческих проявлений подагры, но и уменьшение выра-
женности сердечной недостаточности [22].

Заключение 
Таким образом, применение аллопуринола у па-

циентов с ХСН может быть перспективным. При этом же-

лательно контролировать концентрацию оксипурино-
ла в сыворотке крови. Дозу аллопуринола необходи-
мо подобрать таким образом, чтобы уровень оксипу-
ринола в плазме крови был ниже 100 мкмоль/л (15,2
мг/л). Также необходимо соблюдать оптимальный
уровень гидратации для предотвращения накопления
ксантина в тканях мочевых путей, снижать дозу при лече-
нии пациентов с нарушенной функцией почек или
печени, и прекращать лечение при появлении про-
явлений реакции гиперчувствительности (кожной сыпи
или других). В этой связи представляется важным
дальнейшее изучение эффективности применения и без-
опасности аллопуринола для лечении гиперурикемии
у больных ХСН.

Конфликт интересов. Терещенко С.Н. является
лектором для компании Эгис. Остальные авторы за-
являют об отсутствии потенциального конфликта ин-
тересов, требующего раскрытия в данной статье.
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