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Болезнь депонирования кристаллов пи-

рофосфата кальция (БДПК) является резуль-

татом их накопления в суставном хряще и раз-

вивающегося в результате воспаления иммун-

ного характера. В соответствии с классифика-

ционными критериями заболевания, диагноз

БДПК основывается на сочетании определен-

ных клинических проявлений и/или наличии

рентгенологического феномена хондрокаль-

циноза (ХК) в сочетании с выявлением кри-

сталлов пирофосфата кальция (ПФК) в сино-

виальной жидкости (СЖ) [1]. Несмотря на то
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что БДПК является распространенным заболеванием,

в литературе ей уделяется мало внимания [2, 3]. 

Накоплены убедительные данные, говорящие о том,

что БДПК связана с возрастом и чаще возникает после

50 лет [3, 4]. При этом чем старше обследуемая популяция,

тем выше процент выявления ХК. Так, по данным крупно-

го исследования, проведенного в Англии и включавшего

1727 человек (средний возраст – 63,7 года), частота ХК со-

ставила 7%. При этом она повышалась с 3,7% для возрастной

категории 55–59 лет до 17,5% у 80–84-летних [5]. Похожие

данные получены во Фрамингемском исследовании, в ко-

тором оценивали случайную выборку из 1425 человек стар-

ше 63 лет: ХК выявлен в 8,1% случаев [6]. По данным ис-

панских авторов [7], распространенность ХК по результа-

там рентгенологического исследования коленных и луче-

запястных суставов, проведенного у пациентов в возрасте

≥60 лет, составила 10%. В США приблизительно 50% лю-

дей старше 85 лет имеют рентгенологические признаки ХК

[8], а в прицельном исследовании итальянских ученых [9]

установлено, что артрит, ассоциированный с отложением

кристаллов ПФК, занимает третье место среди всех воспа-

лительных заболеваний скелетно-мышечной системы.

При обследовании 150 пациентов с острым артритом мы

выявили БДПК в 30% случаев [10]. 

Клинические проявления БДПК вариабельны и за-

частую имитируют другие ревматические болезни. В 2011 г.

экспертный совет Европейской антиревматической лиги

(EULAR) с целью создания оптимального алгоритма диаг-

ностики заболевания предложил более точную терминоло-

гию. Она характеризует различные клинические фенотипы

БДПК и включает 4 варианта болезни: лантонический,

или бессимптомный, острый артрит, хронический артрит

и остеоартрит (ОА) с кристаллами ПФК [11]. 

Для лечения используются как нефармакологиче-

ские, так и фармакологические методы в соответствии

с клиническими фенотипами и факторами риска [12]. Так,

при бессимптомной форме БДПК следует ограничиться

терапией заболеваний, являющихся причиной обменных

нарушений, способствующих образованию кристаллов

ПФК. Лечение ОА с кристаллами ПФК проводится так же,

как и при ОА без кристаллов, а при острой и хронической

формах заболевания в большинстве случаев требуется диф-

ференцированный подход. 

В любом случае, в отличие от другого микрокристал-

лического артрита – подагры, не разработано лекарствен-

ных препаратов, способных влиять на кристаллообразова-

ние при БДПК [13]. Поэтому используются лишь симпто-

матические средства. Несмотря на высокую распростра-

ненность БДПК, полиморфизм симптомов, диктующий

необходимость дифференцированного подхода к выбору

оптимальной схемы терапии, исследования, посвященные

изучению эффективности и безопасности лекарственных

препаратов при БДПК, крайне малочисленны. К сожале-

нию, большинство рекомендаций по лечению, в том числе

международных, основаны на клиническом опыте, а не на

контролируемых исследованиях. Тем не менее список ле-

карственных средств, применяемых при БДПК, достаточ-

но широк: нестероидные противовоспалительные препа-

раты (НПВП), колхицин, низкие дозы глюкокортикоидов

(ГК), гидроксихлорохин (ГХ), метотрексат (МТ), генно-

инженерные биологические препараты – ингибиторы ин-

терлейкина 1 (ИЛ1) [14]. Также есть данные об эффектив-

ности препаратов магния у пациентов с БДПК при нали-

чии гипомагниемии и применении адренокортикотропно-

го гормона (АКТГ) [15–17]. 

Рассмотрим подробнее наиболее широко используе-

мые группы препаратов и их место в терапии БДПК.

Колхицин
Колхицин, наряду с НПВП, является препаратом

первой линии для лечения острого приступа при микро-

кристаллических артритах [18]. Однако доказательства ра-

циональности применения НПВП и колхицина приведены

по аналогии с острым артритом при подагре, так как число

работ, посвященных использованию колхицина при

БДПК, минимально. Необходимо подчеркнуть, что клас-

сическая схема лечения колхицином (1 мг, далее по 0,5 мг

каждые 2 ч до возникновения неблагоприятных реакций –

НР – или выздоровления) устарела и не может использо-

ваться из-за осложнений, возникающих в подавляющем

большинстве случаев. Эффективность и безопасность при-

менения низких доз колхицина доказаны при подагре; эк-

страполяция на острый артрит с кристаллами ПФК прове-

дена экспертами. Длительность терапии зависит от эффек-

та и развития НР. 

При дозозависимой токсичности была показана рав-

ная эффективность малых и высоких доз препарата при

микрокристаллических артритах [19]. 

При лечении хронического артрита колхицин, как

правило, назначается по 1 мг/сут, но данные по использо-

ванию такой терапии слишком ограниченны и не позволя-

ют доказать ее эффективность [20]. Следует упомянуть два

исследования. Первое, на 10 пациентах, показало трех-

кратное уменьшение частоты обострений в течение года

наблюдения после приема колхицина по сравнению с про-

шлым годом, когда лечение не проводилось [21]. Другое

исследование показало более высокую эффективность

колхицина в дозе 1 мг/сут в течение 4 нед по сравнению

с плацебо. Препарат обеспечивал снижение интенсивно-

сти боли более чем на 30% у больных ОА с кристаллами

ПФК и рецидивирующим синовитом [22]. У 74% пациен-

тов диагноз был подтвержден выявлением кристаллов

ПФК в СЖ методом поляризационной микроскопии.

Нестероидные противовоспалительные препараты
Клинический опыт подтверждает эффективность

НПВП при артрите, связанном с БДПК, однако клиниче-

ских рандомизированных исследований по применению

НПВП при этом заболевании нет. Несмотря на это НПВП

рекомендуются в качестве одного из первых средств лече-

ния острого артрита при БДПК. Нет никаких доказа-

тельств, демонстрирующих различия эффективности раз-

ных НПВП. При БДПК могут назначаться как неселек-

тивные НПВП, так и селективные ингибиторы циклоок-

сигеназы 2. Вероятно, раннее начало терапии НПВП в ма-

ксимальных терапевтических дозах является ключом

к быстрому успеху. Учитывая, что большинство пациен-

тов – пожилые люди, профиль безопасности НПВП дол-

жен быть тщательно рассмотрен до того, как они будут ре-

комендованы. Например, недавно полученные данные

свидетельствуют о том, что риск токсического действия

ибупрофена и напроксена был выше, чем у целекоксиба

[23]. Также есть данные о применении амтолметина гуа-

цина у пациента с сочетанием подагры и БДПК для купи-

рования приступа артрита и дальнейшей профилактики

обострений заболевания на протяжении 6 мес (приступов
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артрита зарегистрировано не было, боли в суставах не бес-

покоили) [24]. В другом проведенном нами рандомизиро-

ванном исследовании на 20 больных с БДПК (у 11 пациен-

тов выявлялся ОА с кристаллами ПФК, у 5 – острый арт-

рит и у 4 – хронический) оценивалась эффективность

применения 4-недельного курса терапии мелоксикамом,

который назначали в дозе 15 мг (1,5 мл внутримышечно)

1 раз в день в течение 5 дней, затем – внутрь в дозе 7,5 мг

1 раз в день. Из 4 пациентов с хроническим артритом двое

отметили существенное уменьшение боли (один из них

оценил эффективность терапии как хорошую и один – как

удовлетворительную), двое пациентов посчитали резуль-

тат лечения неудовлетворительным. У всех этих больных

число припухших суставов уменьшилось, у одной паци-

ентки к концу исследования артрит был купирован. Ост-

рый приступ артрита был купирован в течение 10 дней

у всех пациентов. У всех 11 больных с ОА с кристаллами

ПФК уменьшилась выраженность боли по визуальной

аналоговой шкале (ВАШ) при движении и в покое, сни-

зился индекс WOMAC [25].

НПВП являются основными препаратами для лече-

ния больных ОА с кристаллами ПФК и в тех случаях, когда

симптоматика болезни определяется только ОА. 

У большинства пациентов нет необходимости в под-

держивающей терапии, но часть больных – с часто реци-

дивирующим острым или хроническим артритом – нужда-

ются в непрерывном лечении. Дальнейшие клинические

исследования необходимы для определения доли таких па-

циентов [26].

Глюкокортикоиды
ГК широко используются в лечении острого артри-

та. Одной из причин их частого применения является то,

что он встречается у пожилых пациентов, которым назна-

чение НПВП и колхицина часто бывает противопоказа-

но. Внутрисуставное введение ГК может быть особенно

полезно при лечении острого моно- или олигоартрита

[18, 27]. Однако следует помнить, что острый артрит при

БДПК может сочетаться с септическим артритом и ГК не

следует использовать до тех пор, пока инфекция не будет

исключена [28].

В небольшом неконтролируемом исследовании

у 27 пациентов с острым артритом сравнивали эффектив-

ность внутримышечных инъекций бетаметазона (7 мг),

внутривенного введения метилпреднизолона (125 мг)

и приема диклофенака внутрь в дозе 150 мг в сутки в тече-

ние 3 дней, а затем еще 3 дня, используя половину перво-

начальной дозы. Было показано, что ГК могут купировать

сильную боль более эффективно, чем НПВП. Единичные

рецидивы артрита отмечены во всех группах, эффектив-

ность внутривенного и внутримышечного введения ГК не

различалась [28].

В другом неконтролируемом исследовании представ-

лены результаты лечения 14 пациентов с острым артритом

при БДПК (12 из них были противопоказаны НПВП).

После одной или двух внутримышечных инъекций триам-

цинолона у всех больных отмечалось клиническое улучше-

ние с уменьшением боли по ВАШ не менее чем на 50%

в течение 14 дней, без значительных НР. У большинства

пациентов максимальный клинический эффект был дос-

тигнут на 3-й и 4-й день после инъекции, тем не менее,

чтобы купировать симптомы артрита, в шести случаях по-

требовалась вторая инъекция [29]. 

В двух работах изучались результаты применения

АКТГ. В первом ретроспективном исследовании оценива-

лась эффективность парентерального введения АКТГ

у 38 пациентов с острым микрокристаллическим артритом

(из них пять – с БДПК). Показания для использования

АКТГ включали выраженную сердечную и почечную недо-

статочность, неэффективность НПВП. Артрит был купи-

рован в среднем за 4,2 дня [16]. В другом ретроспективном

исследовании внутримышечное введение 1 мг АКТГ быст-

ро купировало острый артрит у 13 из 14 пациентов с БДПК

без какого-либо неблагоприятного воздействия [17]. 

Данные, которые подтвердили бы целесообразность

применения низких доз ГК для лечения связанного

с БДПК хронического артрита, отсутствуют, и основанием

для их применения является только мнение экспертов

[18]. Сравнение эффективности различных пероральных

доз ГК при БДПК не проводилось, и при назначении сле-

дует исходно использовать низкие дозы (5–10 мг/сут)

преднизолона. 

Гидроксихлорохин 
ГХ обладает широким спектром терапевтического

воздействия и имеет своеобразные молекулярные механиз-

мы фармакологической активности. В терапевтических

концентрациях проявляются многочисленные эффекты

в отношении клеточных иммунных реакций и синтеза про-

воспалительных цитокинов, препарат обладает способно-

стью стабилизировать мембраны лизосом, подавлять хемо-

таксис лейкоцитов и образование супероксидных радика-

лов, снижать синтез фибронектина и фибриногена, а так-

же влиять на апоптоз [30]. Анализ имеющихся в настоящее

время данных свидетельствует о наличии у ГХ противовос-

палительного, иммуномодулирующего, фотопротективно-

го, антиоксидантного, антимикробного, антиагрегантно-

го, гиполипидемического, гипогликемического и анальге-

тического действия. 

Проведено одно рандомизированное плацебоконт-

ролируемое исследование на 36 пациентах с БДПК, в кото-

ром отмечалось 30% уменьшение числа припухших (ЧПС)

и болезненных (ЧБС) суставов на фоне лечения ГХ в тече-

ние 6 мес [31]. Однако для подтверждения этих данных не-

обходимы более крупные исследования. 

Метотрексат  
В нескольких работах изучалась возможность ис-

пользования при БДПК МТ. 

Первое исследование, продемонстрировавшее по-

тенциальные возможности МТ, было проведено более 10 лет

назад как описательное. Препарат использовался у 5 паци-

ентов, резистентных к предшествующей терапии [32]. Они

наблюдались в течение длительного времени (от 6 до 81 мес),

дозы МТ варьировали от 5 до 20 мг в неделю. Снижалась

частота приступов, уменьшалась интенсивность боли, ЧБС

и ЧПС. 

M. Andres и соавт. [33] наблюдали 10 пациентов, ре-

зистентных к предшествующей терапии. Эффективность

МТ в дозе 7,5–25 мг в неделю оценивалась по шкале Ли-

керта, и во всех случаях лечение было признано успешным

(в трех случаях получен отличный, в пяти – хороший,

в двух – удовлетворительный эффект). Как и в предыду-

щей работе, был сделан вывод о потенциальных возможно-

стях применения препарата у пациентов с БДПК при рези-

стентном к иной терапии тяжелом артрите. 
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Столь оптимистические прогнозы в отношении МТ

были оспорены вскоре после их появления: в 2008 г.

T.H. Doan и соавт. [34] сообщили об отсутствии эффекта при

использовании МТ у трех пациентов с БДПК. В 2012 г.

A. Finckh и соавт. [35] опубликовали результаты рандомизи-

рованного контролируемого исследования, в которое были

включены 26 пациентов с БДПК. Авторы не выявили каких-

либо преимуществ МТ (15 мг/нед) по сравнению с плацебо. 

В 2015 г. E. Pascual и соавт. [36] провели анализ пред-

ставленных выше работ. Ими было выдвинуто предполо-

жение, что кристаллы ПФК не могут быть причиной сим-

птомов у некоторых пациентов, получавших МТ с хоро-

шим ответом. Кристаллы ПФК – это обычное явление

у пожилых пациентов, они встречаются у 16–43% лиц

старше 80 лет [5–7]. Кристаллы ПФК могут обнаруживать-

ся в СЖ или как ХК по данным рентгенографии у пациен-

тов с другими типами артрита. Описание стойкого поли-

артрита как варианта БДПК («псевдоревматоидный арт-

рит», по D. McCarty) позволяет классифицировать сероне-

гативный ревматоидный артрит (РА) у пожилых пациентов

с ХК или кристаллами ПФК в СЖ как проявление БДПК.

Тем не менее ответ на МТ у таких пациентов можно объяс-

нить, если рассматривать такие случаи как сочетание се-

ронегативного РА и кристаллов ПФК. Интересно, что

они были обнаружены при цитоцентрифугировании СЖ

у 20 (17,7%) пациентов с РА. [37]. В другом исследовании

кристаллы ПФК были обнаружены в небольшой, но зна-

чительной части (8,29%) образцов СЖ при различных за-

болеваниях суставов, включая РА [38]. 

В проведенном нами контролируемом проспективном

перекрестном исследовании 10 пациентов с хроническим

артритом при БДПК в начальный период лечения в течение

3 мес получали колхицин по 1 мг/сут с последующей «от-

мывкой» в течение 1 мес и далее в течение 3 мес проводи-

лось лечение МТ в дозе 20 мг/нед подкожно [39]. В боль-

шинстве случаев нам удалось получить хороший эффект,

при этом по эффективности МТ не уступал максимальным

для длительного применения дозам колхицина (1 мг/сут). 

До тех пор пока не будет получена более достоверная

информация, представленные данные можно рассматри-

вать как основание для назначения МТ при полиартику-

лярном ревматоидоподобном хроническом артрите у па-

циентов с БДПК.

Генно-инженерные биологические препараты 
Главным индуктором развития острого воспаления

у больных микрокристаллическими артритами является

стимуляция кристаллами синтеза ИЛ1β путем активации

цитозольного белка криопирина (NLRP3), в свою очередь,

активирующего каспазу 1, под действием которой и обра-

зуется активная форма ИЛ1β, стимулирующая различные

типы клеток – эффекторов воспаления [40–42]. 

На сегодняшний день доступны только публикации

об эффективности анакинры (ингибитора ИЛ1β) при ост-

рых и хронических артритах у пациентов с БДПК [43–49].

Данных о применении другого ингибитора ИЛ1β (канаки-

нумаба) нет. 

Имеется сообщение о двух пациентах с хроническим

артритом при БДПК и идиопатическим гиперостозом ске-

лета, получавших в течение 9 лет ингибитор фактора нек-

роза опухоли α (ФНОα) инфликсимаб, инфузии которого

купировали артрит и уменьшали интенсивность болей

в суставах и позвоночнике [50]. 

Описаны также два случая хронического артрита при

БДПК (один из них – в сочетании с кристаллами моноура-

та натрия) у пожилых женщин, который, несмотря на

плохую переносимость и неэффективность ранее проводи-

мой терапии ингибитором ИЛ1β, был купирован примене-

нием ингибитора рецептора ИЛ6 тоцилизумаба [51]. Ранее

было показано, что кристаллы ПФК индуцировали про-

дукцию ИЛ6 синовиоцитами и моноцитами даже в более

высоких титрах, чем ИЛ1β [52]. Причина эффективности

блокады рецептора ИЛ6, при неэффективности ингибито-

ра ИЛ1β, нуждается в дальнейших исследованиях. В любом

случае, эти предварительные данные предлагают новый те-

рапевтический вариант для пациентов с БДПК. 

Патогенетическая терапия
Эктонуклеотидная пирофосфатаза/фосфодиэстераза 1

(ЭНПФ1) является основным фактором, определяющим

внеклеточный уровень пирофосфата, и потенциальной

мишенью для вмешательств, направленных на предотвра-

щение и лечение БДПК. Недавно был синтезирован и опи-

сан новый специфический ингибитор ЭНПФ1 – SK4A.

Хрящевая ткань, хондроциты и хрящевые матриксные ве-

зикулы (МВ) были получены от пациентов с ОА, которым

проводилось эндопротезирование суставов. Воздействие

SK4A на жизнеспособность клеток анализировали с помо-

щью колориметрического количественного анализа клеток

c применением соли тетразолия (ХТТ). Индуцированное

аденозинтрифосфатом (ATФ) осаждение кальция в куль-

тивируемых хондроцитах визуализировалось и определя-

лось количественно окрашиванием ализариновым крас-

ным S. Было показано, что SK4A не был токсичен для хон-

дроцитов и стабилен в культуральной среде и плазме чело-

века. SK4A эффективно ингибирует активность ЭНПФ1 во

всей хрящевой ткани, хондроцитах и МВ и снижает осаж-

дение кальция, индуцированного АТФ. Таким образом, ну-

клеотидные аналоги, такие как SK4A, могут быть разрабо-

таны в качестве мощных и специфических ингибиторов

ЭНПФ1 с целью снижения уровня внеклеточного пиро-

фосфата в человеческом хряще с целью профилактики

и лечения БДПК [53].

Мы считаем рациональным использование следую-

щего алгоритма лечения острого и хронического артрита

при БДПК (рис. 1 и 2). Препаратом первой линии являет-
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Рис. 1. Алгоритм лечения острого артрита при БДПК. 
* – при моно- или олигоартрите

Возможно ли лечение колхицином?

Назначение
колхицина

Возможно ли
лечение НПВП?

Назначение 
НПВП

Назначение ГК внутрь 
или внутрисуставная

инъекция*

Лечить
обезболивающими

средствами 
или ингибитором ИЛ1β

Возможно ли
лечение ГК?

НетДа

НетДа

НетДа



750 Научно-практическая ревматология. 2018;56(6):746–752

ся колхицин в дозе 1 мг/сут, при неэффективности или

противопоказаниях для использования колхицина следует

рассматривать вопрос о назначении НПВП с ингибитором

протонной помпы или без него в максимально переноси-

мых дозах. При неэффективности или противопоказаниях

для назначения НПВП возможно назначение ГК (при мо-

но- или олигоартрите они могут вводиться внутрисустав-

но). При неэффективности этой терапии острого артрита

следует рассмотреть вопрос о назначении обезболивающих

препаратов или ингибиторов ИЛ1β. 

При неэффективности или противопоказаниях для

назначения колхицина и НПВП при хроническом артрите

возможно назначение ГХ по 200–400 мг/сут, а при неэффе-

ктивности или противопоказаниях для применения ГХ

(тяжелое поражение глаз) может быть использован МТ

в дозе 10–25 мг/нед. При неэффективности или плохой пе-

реносимости МТ следует рассматривать назначение низ-

ких доз ГК (5–10 мг/сут). При моно- или олигоартрите

возможно их внутрисуставное введение. При неэффектив-

ности такого лечения следует решить вопрос о назначении

комбинированной терапии или ингибитора ИЛ1β. 

В заключение хотелось бы подчеркнуть, что, хотя

имеющийся медикаментозный арсенал в большинстве слу-

чаев является достаточным для выбора оптимальной тера-

пии БДПК, выбор этот не всегда очевиден и имеющихся

данных явно недостаточно для окончательного решения

данной проблемы, особенно принимая во внимание пожи-

лой возраст большинства больных, при котором выбор та-

ктики лечения особенно затруднителен. 
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Исследование не имело спонсорской поддержки. Авторы
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Декларация о финансовых и других взаимоотношениях
Все авторы принимали участие в разработке концеп-

ции статьи и в написании рукописи. Окончательная версия

рукописи была одобрена всеми авторами. Авторы не получали

гонорар за статью.

П р о г р а м м а  н е п р е р ы в н о г о  п о с л е д и п л о м н о г о  о б р а з о в а н и я  в р а ч е й

Рис. 2. Алгоритм лечения хронического артрита при БДПК.
* – при моно- или олигоартрите
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П р о г р а м м а  н е п р е р ы в н о г о  п о с л е д и п л о м н о г о  о б р а з о в а н и я  в р а ч е й

1. Кристаллы ПФК при БДПК 
накапливаются преимущественно в:
А. Полости сустава

Б. Суставном хряще

В. Синовиальной оболочке

Г. Субхондральной кости

2. К фенотипам БДПК не относится: 
А. Острый артрит

Б. Лантоническая форма

В. ОА с кристаллами ПФК

Г. РА с кристаллами ПФК

3. Лечение БДПК:
А. Симптоматическое

Б. Направлено на снижение кристаллообразования

В. Основано на коррекции рациона питания

Г. Не разработано

4. Для купирования острого артрита при БДПК 
не используются:
А. НПВП

Б. Сульфасалазин

В. Колхицин

Г. ГК

5. Рекомендуемая суточная доза колхицина 
при лечении хронического артрита:
А. 2–3 мг

Б. 4 мг

В. 0,25 мг

Г. 0,5–1 мг

6. НПВП являются основным методом 
лечения БДПК:
А. При лантонической форме БДПК

Б. При ОА с кристаллами ПФК

В. У пациентов моложе 55 лет

Г. При сочетании БДПК с РА

7. В качестве препарата первой линии терапии 
хронического артрита при БДПК используют:
А. Колхицин

Б. ГХ

В. МТ

Г. Любой из перечисленных

8. МТ пациентам с хроническим артритом назначают: 
А. При частоте приступов артрита >2 в год

Б. В качестве препарата первой линии терапии

В. При неэффективности колхицина, НПВП и ГХ

Г. При назначении биологических препаратов

9. Назначение низких доз ГК per os при хроническом
артрите у пациентов с БДПК рационально при:
А. Неэффективности предшествующей 

терапии колхицином, ГХ, МТ

Б. Олигоартрите

В. Вовлечении суставов кистей

Г. Наличии противопоказаний к ингибиторам ИЛ1

10. Имеются данные об эффективности применения
у пациентов с БДПК: 
А. Препаратов калия

Б. Препаратов кальция

В. Ингибиторов ГМГ-КоА-редуктазы (статинов)

Г. Препаратов магния
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