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П
одагра – системное тофусное заболевание,

развивающееся в связи с воспалением в мес-

тах отложения кристаллов моноурата натрия

(МУН) у людей с гиперурикемией, обусловленной

внешнесредовыми и/или генетическими факторами [5].

Ассоциация подагры с компонентами метаболичес-

кого синдрома (МС) известна давно [11,18]. По мень-

шей мере, уже столетие подагру ассоциируют с раз-

личными метаболическими нарушениями, такими

как артериальная гипертензия, дислипидемия, ожире-

ние и ишемическая болезнь сердца. По мнению

Terkeltaub A. «для проницательного доктора диагноз

подагры является сигналом для поиска сопутствую-

щих болезней», и, прежде всего, метаболического

синдрома, гипертензии, нефропатии [12]. Показана

высокая частота инсулинорезистентности (ИР) per se у

больных подагрой [1,17]. Значимость ИР в целом за-

ключается в том, что сочетание характерных для МС

нарушений значительно ускоряет развитие и прогрес-

сирование атеросклероза. Еще в 60 годы прошлого ве-

ка было обращено внимание, что более 60% больных

подагрой погибают от сердечно-сосудистых осложне-

ний [27,32,39]. В результате многочисленных эпиде-

миологических исследований были выделены факто-

ры, повышающие риск развития коронарной болезни

сердца и разработаны шкалы по подсчету кардиовас-

кулярного риска [7,32,37]. Наиболее часто использу-

ются шкалы, приведенные в Национальной образова-

тельной программе по холестерину (НОПХ) и SCORE

(Systemic Coronary Risk Evalution), соответственно

Американская и Европейская шкалы [6]. В некоторых

странах с учетом национальных рекомендаций ис-

пользуются модифицированные шкалы [14]. Тем не

менее, все перечисленные шкалы направлены на вы-

явление независимых факторов риска развития атеро-

склероза, включая адаптированную шкалу, предло-

женную профессором Перовой Н.В., которую мы и

использовали в настоящей работе [3,4]. 

Целью исследования было выявление факторов ри-

ска сердечно-сосудистых заболеваний, обусловлен-

ных атеросклерозом и выявление связи уровня риска

их развития с уровнем мочевой кислоты и инсулино-

резистентностью у больных подагрой.

Материал и методы
В исследование было включено 68 больных подаг-

рой, cредний возраст которых составил 51,1±8,3 (от 38

до 70) лет, а средняя длительность болезни 7,1±5,5

(1–27) лет. Все больные впервые обратились в Инсти-

тут Ревматологии с обострением подагрического арт-

рита. Критериями включения в исследование явились: 

1. диагноз подагры, удовлетворяющий классифика-

ционным критериям Валласа [45];

2. мужской пол; 

3. проведение биохимических исследований сыво-

ротки крови (липидный спектр, иммунореактив-

ный инсулин, глюкоза, мочевая кислота) в меж-

приступный период;

4. отсутствие любой предшествующей терапии (мо-

чегонные, липидснижающие, антигиперурикеми-

ческие препараты) c целью исключения возможно-

го влияния на биохимические показатели крови,

отражающие липидный и уратный обмен. Исклю-

чение составила гипотензивная терапия, которую

на момент исследования принимали 13 больных. 

Критерии исключения: В исследование не включа-

лись больные с хронической легочной и сердечной не-

достаточностью (НК II – III ФК), почечной недоста-

точностью 2–3 стадии, вирусным гепатитом и цирро-

зами печени, больные с онкологической патологией. 

В ходе исследования проводилась оценка антропо-

метрических параметров: окружностей талии (ОТ) и

бедер (ОБ) и их соотношение (ОТ/ОБ), роста, веса,

значение ИМТ (индекс Кетле) в кг/м2. ИМТ в преде-

лах 25–30 кг/м2 расценивался как избыточная масса

тела, если превышал 30 кг/м2 – как ожирение [40].

Уровень артериального давления (АД) определялся

по методу Н.С. Короткова ручным методом в дневное

время, в состоянии покоя, в положении сидя. Артери-

альная гипертония (АГ) диагностировалась при вели-

чинах дневного систолического АД (САД) выше 140

мм. рт. ст. и диастолического (ДАД) выше 90 мм. рт. ст. 
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Для оценки изменений углеводного обмена и диа-

гностики сахарного диабета (СД) пользовались диа-

гностическими критериями ВОЗ (1999 г.), в соответст-

вии с которыми диагноз СД выставлялся при концен-

трации глюкозы натощак > 6,1 ммоль/л в цельной

крови и > 7,1 ммоль/л в сыворотке крови. 

Всем пациентам натощак определялся уровень сы-

вороточной концентрации глюкозы; уровень мочевой

кислоты (МК) в сыворотке крови (колориметричес-

кий ферментативный метод). Проводилось исследова-

ние липид-белкового спектра крови – общий холесте-

рин (ХС), триглицериды (ТГ), холестерин липопроте-

инов высокой, низкой и очень низкой плотности (ХС-

ЛВП, ХС-ЛНП и ХС-ЛОНП), ферментативным спо-

собом на биохимическом анализаторе «Synchron CX» с

использованием реактивов «CX Multi Calibrator». Ко-

эффициент атерогенности рассчитывался по формуле

ХС-ЛНП/ХС-ЛВП, за норму приняты значения < 3,0. 

Иммунореактивный инсулин (ИРИ, мЕд/мл) опре-

деляли натощак в венозной крови иммунофермент-

ным методом наборами «Insulin» на иммунофермент-

ном анализаторе «Immulite», США. Поскольку обще-

принятых нормативов для содержания в крови ИРИ

нет, ИР оценивалась с помощью математической мо-

дели: индекса НОМА (Homeostasis model assessment),

косвенно отражающего степень чувствительности

тканей к инсулину и вычисляемого по формуле: НО-

МА=уровень глюкозы натощак (ммоль/л)хИРИ

(мЕд/мл)/22,5. В соответствии с нормативами приме-

няемых методик ИР определялась при значении НО-

МА > 2,76 [13,28,31].

Для расчета кардиоваскулярного риска (КВР) была

использована схема, разработанная профессором Н.В.

Перовой с соавт., на основании данных Фремингем-

ского исследования (PROCAM STUDY) и материалов

международных рекомендаций – группы экспертов

Европейских кардиологических обществ, группы экс-

пертов НОПХ США [3,4]. Составляющими этой моде-

ли КВР являются: пол, возраст, ХС (нормы определе-

ны для различных возрастов), ХС-ЛВП, курение, уро-

вень систолического АД в зависимости от наличия

или отсутствия гипотензивной терапии. 

Определение индивидуального КВР проводилось

по итоговой оценке в условных единицах выявленных

факторов риска, при этом определенной сумме еди-

ниц соответствует определенный процент КВР. Соот-

ветственно, КВР>20% расценивается по этой шкале

как высокий риск, а < 20% как низкий риск развития

болезней, связанных с атеросклерозом, в ближайшие

10 лет. При наличии у пациента дополнительных фак-

торов риска: СД 2 типа, уровень ТГ в сыворотке боль-

ше 180 мг/дл (2 ммоль/л), превышение ИМТ >25

кг/м2, наличие ИБС или других атеросклеротических

заболеваний у близких родственников, КВР согласно

используемой модели, увеличивался в 2 раза, а при на-

личии клинических признаков ИБС у пациента к по-

лученному результату добавлялись 20%. 

Количественные данные представлены в виде сред-

них значений и стандартной ошибки средней величи-

ны, статистическая обработка проводилась с помо-

щью пакета прикладных программ STATISTICA 6.0. 

Результаты
В исследование было включено 68 больных подаг-

рой. Для исключения влияния пола (как учитываемо-

го фактора при подсчете уровня риска в указанной

шкале) в исследование включались только мужчины.

Возраст больных составил 51,1±8,3 лет (от 38 до 70

лет), длительность болезни – 7,1±5,5 (от 1 до 27 лет).

Средний уровень КВР у 68 больных подагрой составил

25,0±17,9%. В зависимости от уровня риска, больные

были разделены на 2 группы. Первую составили 32 па-

циента с низким КВР (<20%), вторую – 36 больных с

высоким КВР (>20%). 

Представленные в таблице 1 значения показателей,

которые входят в схему подсчета КВР в группах низкого

и высокого риска позволили выделить несколько клю-

чевых признаков, принципиально влияющих на уро-

Выраженность факторов, входящих в схему подсчета кардиоваскулярного риска, в 2-х группах больных

Таблица 1

Факторы риска, норма и единицы измерения Норма 1 группа 2 группа

низкий риск высокий риск

Основные

Пол, мужской 100% 100%

Возраст, годы 45,6±5,1* 54,6±8,5

Холестерин <200 мг/дл# 202,2±44,9* 237,8±39,8

ХС-ЛВП ≥ 40 мг/дл# 41,8±13,9 39,8±14,7

Курение 2 (7,5%) 5 (12,5%)

Систолическое артериальное давление ≤ 130 мм. рт. ст. 138,0±13,6* 154,2±21,7

Дополнительные

Сахарный диабет, да/нет 0 6 (17%)

Триглицериды ≤150 мг/дл# 197,8±135,6** 277,4±186,4

ИМТ <25 кг/м2 30,2±3,8 30,9±4,3

ИБС у родственников 19 (59%) 16 (44%)

ИБС (ИМ) у больного 0 14 (39%)

*p<0,01, **p<0,05
#приведены оптимальные значения по НОПХ
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вень риска у больных подагрой: возраст (r=0,48,

p<0,000), САД (r=0,20, p<0,05) и длительность болезни

(r=0,22, p<0,01). Так, больные с высоким КВР были до-

стоверно старше больных 1 группы в среднем на десяти-

летие. Артериальная гипертензия была диагностирова-

на у 65% больных 1 группы и 89% 2-ой. Тем не менее, во

2-й группе САД было в среднем на 20 мм рт ст выше, что

и обусловило достоверное отличие между группами. 

Статистически значимо было также повышение ТГ

во 2 группе, однако уровень ТГ не коррелировал с

КВР. Такая же закономерность отмечалась при иссле-

довании уровня холестерина. Во 2 группе отмечалось

более выраженная тенденция к снижению ХС-ЛВП,

при этом получена обратная корреляция ХС-ЛВП с

уровнем риска (r=-0,20, p<0,02). 

Все больные с инфарктом миокарда в анамнезе и

СД 2 типа автоматически включены во 2 группу.

Преждевременное развитие ИБС у родственников

отмечали больные в обеих группах. Частота курения

в целом была невысока.

Обращало на себя внимание наличие ожирения у

большинства больных. Средний ИМТ не отличался

среди больных обеих групп, при этом выявлялся висце-

ральный тип ожирения с преобладанием окружности

талии (ОТ) над окружностью бедер (ОБ): ОТ в 1 группе

составил 107,2±9,4 см, во 2 группе 108,4±10,1 см, а

ОБ – 105,7±6,4 см, и 107,8±10,4 см соответственно. 

Мы обратили внимание, что у больных подагрой,

независимо от уровня КВР определяется целый ряд

метаболических нарушений, что подчеркивает

принципиальное значение именно их выраженнос-

ти, а не самого факта наличия их у больного. Иными

словами, незначительное отклонение показателя от

нормы может существенно не повлиять на уровень

риска. Однако, практически все составляющие этой

шкалы общепризнанны как независимые факторы

развития атеросклероза [33]. 

Нам показалось интересным оценить количество

измененных факторов в зависимости от уровня рис-

ка. Оказалось, что в 1 группе выявлялось в среднем 3

основных фактора и 1 дополнительный, а во второй

группе – 4 основных фактора и 2 дополнительных

(таблица 2). Мы провели дальнейшую стратифика-

цию больных по уровню КВР на дополнительные под-

группы по аналогии с НОПХ. Так, 1 группа была разде-

лена на подгруппы 1А – 15 больных с очень низким

риском (<10%) и 1Б – 17 больных с пограничным

уровнем риска (от 10-20%). Во 2 группе были выделе-

ны больные с высоким риском (>20%) – группа 2А (19

больных), и группа 2Б – 16 больных с установленным

фактом ишемической болезни сердца или ее эквива-

лентами (СД тип 2). Закономерным представляется

увеличение возраста больных и уровня артериального

давления от группы 1А к группе 2Б. Липидные наруше-

ния отмечались у больных даже с очень низким КВР,

при этом наиболее отчетливым представляется нарас-

тание уровня холестерина от погранично высокого в

группе 1А до очень высокого в группе 2Б (таблица 2). 

Клинические и лабораторные отличия в двух груп-

пах, представленные в таблице 3, показывают, что у

Частота встречаемости различных факторов и их выраженность в зависимости от уровня риска (по классификации НОПХ) у больных подагрой

Таблица 2

Факторы риска 1 группа 2 группа

1А 1Б 2А 2Б

Среднее количество факторов риска: 

количество основных (+ дополнительные) 3(+1) 3(+1) 4(+2) 4(+3)

Возраст, годы 43,6 47,9 50,5 55,9

САД, мм рт ст 134,5 133,5 172,7 160

Холестерин, мг/дл
197 216 205 248

(ПВ) (ПВ) (В) (ОВ)

ХС-ЛВП, мг/дл
43,3 37,5 38,7 38,7

(П) (Н) (Н) (Н)

Триглицериды, мг/дл
221 219 296 217

(В) (В) (ОВ) (В)

Классификация уровня липидов по НОПХ: Н – низкий уровень, П – пограничный, ПВ – погранично высокий, В – высокий, ОВ – очень высокий

Клинические и лабораторные отличия среди больных с низким 
и высоким кардиоваскулярным риском

Таблица 3

Клиническая и лабораторная 

характеристика больных 1 группа 2 группа

Средняя длительность болезни, годы 5,6±4,0** 9,5±8,8

Хронический подагрический артрит 37% 56%

Подкожные тофусы 25% 36%

Подагрическая нефропатия 21% 29%

Биохимические показатели:

ХС-ЛНП (100 мг/дл#)

129,6 ± 38,3**

142,7 ± 54,5

ХС-ЛОНП (< 30 мг/дл#) 39,4±26,7** 55,7±37,1

Мочевая кислота (< 420 мкмоль/л) 449,8±121,7** 501,8±82,0

Глюкоза (6,1 ммоль/л) 4,61±0,71* 5,53±1,37

Иммунореактивный инсулин, мЕд/мл 11,7±5,7** 14,7±6,7

Индекс НОМА 2,70±1,50* 3,68±2,19

Количество больных 

с инсулинорезистентностью 25%* 75%

*p<0,01, **p<0,05
#приведены оптимальные значения по НОПХ
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больных 2 группы средняя длительность болезни была

достоверно больше, как и средний возраст. По частоте

клинических проявлений подагры группы не отлича-

лись, за исключением явной тенденции к более часто-

му развитию хронического артрита во 2 группе. 

Достоверные отличия получены при изучении ряда

биохимических показателей крови, которые не учиты-

ваются при подсчете КВР. Была получена достоверная

ассоциация ХС-ЛНП и индекса НОМА с уровнем

КВР (r=0,18, p<0,04 и r=0,21, p<0,04 соответственно).

Уровень ХС-ЛОНП аналогично ТГ был повышен в

обеих группах, с наибольшими изменениями во 2-ой.

У 1/4 больных 1 группы и 2/3 больных 2 группы име-

лась ИР, определяемая по индексу НОМА. Соответст-

венно закономерными представляются отличия уров-

ней ИРИ, глюкозы (составляющих компонентов ин-

декса НОМА) и, собственно, индекса НОМА по груп-

пам. Гиперурикемия у больных подагрой является об-

лигатным признаком, но наибольшие значения МК

отмечались также во 2 группе, хотя прямой корреля-

ции с КВР не было получено. Уровень МК коррелиро-

вал с висцеральным ожирением (p<0,009) и инсулино-

резистентностью (p<0,01).

Обсуждение
Полученные данные свидетельствуют, что более чем

у половины больных мужчин с подагрой определяется

высокий КВР. Включение исключительно мужчин в

исследование было обусловлено тем фактом, что рост

абсолютного риска у мужчин отмечается в середине

пятого десятилетия, а у женщин – после наступления

менопаузы (6 десятилетие). Следовательно, при оди-

наковых показателях факторов риска и возраста, кар-

диоваскулярный риск по используемым шкалам у

мужчин оказывается меньше, чем у женщин в среднем

на десятилетие [33]. Нами были получены подтверж-

дающие этот факт данные на больных подагрой. Так, у

женщин с подагрой, при одинаковом возрасте и дли-

тельности болезни, по сравнению с мужчинами, чаще

выявляется СД 2 типа, артериальная гипертензия, по-

чечная недостаточность и выраженная гиперурикемия

[2]. Исходя из этого, в данном исследовании было ис-

ключено влияние половых различий для оптимально-

го сравнения уровней рисков. 

Между двумя группами также был выявлен ряд до-

стоверных отличий. Закономерным является отличие

по возрасту, так как именно с возрастом происходит

прогрессивная аккумуляция как доказанных, так и об-

суждаемых факторов риска [33, 47]. Интересно, что

средний возраст в группе больных с низким риском

был ниже на 10-летие, чем у оппонентов, и составил

45 лет. Тем не менее, среднее количество факторов ри-

ска в этой группе было 3 и более независимо от уров-

ня КВР. Именно к таким больным, имеющим множе-

ственные факторы, требуется настороженное отноше-

ние в контексте раннего наступления клинических

проявлений атеросклероза и рекомендуется относить-

ся как к кандидатам на интенсивную коррекцию неза-

висимо от уровня риска. 

Наши данные также обращают внимание на нару-

шение липидного обмена у большинства больных с по-

дагрой, это и понятно, так как ожирение на протяже-

нии уже многих веков считается неотъемлемым при-

знаком больных подагрой [38]. Гипертриглицеридемия

(ГТГ) описана у больных с подагрой давно и ассоции-

руется как с ожирением, так и с избыточным приемом

алкоголя [22,48]. Интересно, что, ГТГ является факто-

ром, удваивающим КВР по используемой шкале, одна-

ко, уровень ТГ не коррелировал с КВР. Данное обстоя-

тельство обуславливается, по-видимому, практически

облигатной встречаемостью ГТГ у больных подагрой в

обеих группах. Высокая частота ГТГ и ее выражен-

ность у больных с подагрой носит «драматический» ха-

рактер и абсолютно превосходит популяционные дан-

ные [10, 15, 23, 26, 30, 36, 41]. С одной стороны, неод-

нократно показано значение ТГ в развитии ишемичес-

кой болезни сердца [8,9]. Сама по себе ГТГ теснейшим

образом связана с такими факторами как ожирение,

диабет, курение, а также ИР, атерогенной диетой, ал-

коголизмом, нефротическим синдромом, хронической

почечной недостаточностью [26, 27, 42]. В условиях

ГТГ снижается экскреция почками мочевой кислоты,

а, значит, усугубляется гиперурикемия [19, 20]. Повы-

шение уровня ТГ более 200 мг/дл, что наблюдалось у

больных второй группы, говорит также об увеличении

пропорции атерогенных ремнантных липопротеинов,

которые повышают риск больше, чем изолированное

повышение ХС-ЛНП [33]. 

ГТГ в нашем исследовании ассоциировалась со сни-

жением ХС-ЛВП, что сопоставимо с литературными

данными [34, 39]. Интересно, что уровень ХС-ЛВП,

при кажущемся незначительном различии между груп-

пами (в отличие от триглицеридов), обратно коррели-

ровал с уровнем риска. Во второй группе в среднем от-

мечалось снижение ХС-ЛВП на 2%, что приводит к

повышению риска на 4–6% [16, 24, 33, 35, 47]. 

Значения других показателей липидного обмена –

холестерина и, соответственно, самой большой его

фракции ХС-ЛНП, достоверно отличались между

группами, что соответствует данным о прямой связи

уровня холестерина с уровнем риска [29].

Частота выявления артериальной гипертензии (АГ) у

больных подагрой была высока и составила во второй

группе 89%, что коррелирует с результатами недавно опуб-

ликованного исследования из Мексики, в которое вошли

мужчины с подагрой такого же возраста [44]. В других ис-

следованиях, исходящих из Америки и Европы, частота

АГ у больных подагрой не превышает 40–50% [25,46].

При рассмотрении шкалы риска становится ясно,

что ряд признаков, в частности ожирение, артериаль-

ная гипертензия, гипертриглицеридемия, снижение

ЛПВП являются критериями метаболического синд-

рома (МС) [33]. Учитывая общепризнанное значение

инсулинорезистентности, как патогенетической сути

МС [21], нам показалось важным исследовать у этих

больных уровни глюкозы, инсулина и индекс НОМА,

который наиболее достоверно коррелирует с наличи-

ем ИР в различных популяционных группах вне зави-

симости от пола, возраста, наличия артериальной ги-

пертензии, ожирения, СД и др. [13, 28, 31].

Оказалось, что инсулинорезистентность по ин-

дексу НОМА, отмечалась у 75% больных 2 группы
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и достоверно была связана с уровнем риска. В ли-

тературе имеется небольшое количество сообще-

ний о частоте ИР у больных подагрой [1, 17, 29]. По

нашим предварительным данным, частота ИР об-

наруживалась в 49% случаев и усугубляла гипер-

урикемию у таких больных [1]. Известно, что при

гиперинсулинемии усиливается реабсорбция МК в

проксимальных канальцах почек [43,44], и это яв-

ляется основным механизмом, связывающим ги-

перурикемию с МС. У больных подагрой такое со-

четание приводит не только к увеличению атероск-

леротических болезней, но и нарастанию хрониче-

ских форм подагры [1]. 

Заслуживает внимание так же частый факт наличия

ишемической болезни сердца и инфарктов у родите-

лей, отмечаемый больными подагрой, что опять же

превосходит популяционные данные [10]. 

Таким образом, высокий риск развития патологии сер-

дечно-сосудистой системы выявлялся более, чем у поло-

вины больных подагрой, включенных в исследование. Бо-

лее того, у подавляющего большинства больных выявля-

лось несколько факторов риска, что свидетельствует о не-

обходимости соответствующей коррекции для профилак-

тики атеросклеротических осложнений. Настораживаю-

щим является тот факт, что никто из них не был осведом-

лен о наличии МС или СД 2 типа, а обращение к врачу бы-

ло вызвано обострением подагрического артрита. Таким

образом, именно перед ревматологами стоит задача выяв-

ления факторов риска сердечно-сосудистых расстройств,

связанных с атеросклерозом, у больных подагрой. 
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