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огласно  Национальной  образова-
тельной программе по холестери-
ну  (NCEP  ATP  III)  современное 

определение  метаболического  синдрома 
включает  абдоминальное  ожирение,  ди-
слипидемию, артериальную гипертензию 
и нарушение толерантности к углеводам. 
В то же время есть состояния, которые в 
той  или  иной  степени  присутствуют  у 
больных  с  метаболическим  синдромом. 
Речь идет о поликистозе яичников, жиро-
вой дистрофии печени, ночном апноэ, не-
которых формах  рака.  Нам бы хотелось 
остановиться на гиперурикемии,  состоя-
нии,  которое  длительное  время  остава-
лось в тени общеврачебной клинической 
практики. Между тем в последние годы 
связь метаболического синдрома с нару-
шением  пуринового  обмена  привлекает 
особое внимание. Гиперурикемия - повы-
шение  уровня  мочевой кислоты  (МК)  – 
не редко встречается в клинической прак-
тике.  По  данным  эпидемиологических 
исследований  гиперурикемию  находят  у 
2%  взрослого  населения  США,  17%  - 
Франции, 7% - Испании, 19,3% - России 
[1].

С

Мочевая кислота и ее 
метаболизм

МК  -  конечный  продукт  пуринового 
метаболизма.  Источником  образования 
МК являются пуриновые соединения, ко-
торые поступают с пищей, а также обра-
зуются  в  процессе  обмена  нуклеотидов. 
Из фосфорибозилпирофосфата и глутама-
та  синтезируется  промежуточный  про-
дукт фосфорибозиламин, после ряда ре-
акций  из  этого  соединения  образуется 
инозиновая, а затем адениловая и гуани-
ловая  кислоты.  Частично  гуаниловая  и 
адениловая кислоты используется для по-
строения нуклеиновых кислот,  частично 
превращаются в гуанин, ксантин и другие 
простые пурины. Под влиянием фермен-

та ксантиноксидазы из гуанина и ксанти-
на  образуется  МК.  При  лабораторной 
диагностике  определяют  концентрацию 
мононатриевого урата, в который преоб-
разуется  до  98% МК.  Нормальный уро-
вень  МК  составляет  6,5-7  мг/дл  (0,42 
ммоль/л)  у  мужчин  и  6-6,5  мг/дл  (0,36 
ммоль/л)  у  женщин.  Содержание  МК 
выше этих цифр и расценивается как ги-
перурикемия. В норме процессы синтеза 
МК и ее выделения сбалансированы. Ги-
перурикемия  может возникать  либо  при 
повышении ее продукции, либо при сни-
жении ее почечной экскреции.

Возраст,  пол,  раса оказывают влияние 
на  уровень  МК.  У  детей  концентрация 
МК в плазме всегда ниже,  чем у взрос-
лых, с наступлением пубертатного перио-
да  он  повышается  и  достигает  уровня 
взрослых. У молодых женщин урикемия 
ниже, чем у мужчин, но с наступлением 
менопаузы  уровень  МК  приближается 
или  равен  таковому  у  мужчин  соответ-
ствующего возраста. Уровень МК у чер-
ных женщин выше, чем у белых и муж-
чин.  Потребление  алкоголя  и  пищевые 
привычки  существенно  влияют  на  уро-
вень МК.

Причины гиперурикемии.
Причины повышенного 
образования МК могут быть 
различными:

•  наследственные  дефекты  ферментов 
(гиперпродукция фосфорибозилпирофос-
фатной синтетазы, снижение активности 
гипоксантинфосфорибозилтрансферазы, 
болезни накопления гликогена),

•  болезни, ведущие к  гиперпродукции 
пурина (миелопролиферативные наруше-
ния,  злокачественные  опухоли,  гемолиз, 
псориаз),

•  повышение  катаболизма  или сниже-
ние синтеза (алкоголизм, тканевая гипок-
сия, чрезмерные физические нагрузки),

•  ассоциированная с  лекарствами (ци-
толитические  агенты,  цианокобаламин, 
фруктоза, чрезмерное потребление пури-
на).

Что  касается  второго  механизма  фор-
мирования  гиперурикемии,  то  причины 
его также многофакторны. Известно, что 
мочекислый натрий полностью фильтру-
ется в почечных клубочках и полностью 
реабсорбируется в проксимальном отделе 
канальцев,  только 10% экскретируется с 
мочой. Увеличение уратной нагрузки со-
провождается  увеличением  канальцевой 
экскреции.  Этот  процесс  в  некоторых 
случаях нарушается. Снижение почечно-
го клиренса уратов отмечают при:

•  врожденных  дефектах  канальцевой 
функции,

•  почечной  недостаточности,  дегид-
ратации,  ацидозе  (тканевой  гипоксии), 
гиперпаратиреозе, синдроме Бартера (ги-
перальдостеронизме), эклампсии,

•  связанной  с  лекарствами  и  диетой 
(диуретики, алкоголь, низкие дозы сали-
цилатов)

МК и сердечно-сосудистые 
заболевания.

В последнее  время накапливается  все 
больше  данных  о  роли  МК  в  развитии 
сердечно-сосудистых заболеваний. Еще в 
начале ХХ века появились первые сооб-
щения, что у пациентов, страдающих по-
дагрой,  значительно  чаще  наблюдаются 
заболевания сердца и сосудов, а у боль-
ных с доказанным коронарным заболева-
нием значительно  повышена  концентра-
ция МК по сравнению с группой контро-
ля, одинаковой по возрасту и полу. Отме-
чено, что у пациентов с артериальной ги-
пертензией, ИБС, хронической сердечной 
недостаточностью и  нарушением почеч-
ной функции наблюдается более высокий 
уровень МК, чем в здоровой популяции 
[13,14]. Эти клинические данные иници-
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ировали  дальнейшие  эпидемиологиче-
ские исследования.

Два крупных эпидемиологических ис-
следования  Chicago  Heart  Association 
Detection  Project  in  Industry  и  National 
Health  and  Nutrition  Epidemiologic  Study 
(NHANES)  установили  независимую 
связь исходного уровня МК с риском сер-
дечно-сосудистой  заболеваемости  и 
смертности у женщин. У мужчин анало-
гичной  связи  не  было  выявлено  [3,  4]. 
Позднее  при  повторном  обследовании 
этой популяции M H Alderman  с  соавт., 
ранее  наблюдаемую  только  у  женщин 
связь МК с сердечно-сосудистыми собы-
тиями обнаружили и у мужчин [6]. За 10 
лет  риск  развития  сердечно-сосудистых 
заболеваний  у  мужчин  увеличился  в  2 
раза, у женщин – в 8 раз. Эти данные поз-
воляли с большей уверенностью предпо-
лагать,  что  МК  может  существенно 
влиять на сердечно-сосудистую заболева-
емость  и  прогноз.  При  использовании 
многофакторного  регрессионного  анали-
за  установлено,  что  увеличение  концен-
трации МК на 1 мг/дл увеличивает часто-
ту сердечно-сосудистых событий на 10% 
у пациентов с артериальной гипертензи-
ей, что равноценно повышению систоли-
ческого АД на 10 мм рт.  ст.  или уровня 
холестерина 20 мг/дл.

Вопрос  о  том,  является  ли  высокий 
уровень МК независимым фактором рис-
ка развития сердечно-сосудистых заболе-
ваний, или просто сопутствует дегенера-
тивным изменениям, пока еще не решен.

Патогенетические  механизмы влияния 
гиперурикемии  на  сердечно-сосудистые 
состояния точно  не установлены.  Среди 
возможных, обсуждаются -  развитие эн-
дотелиальной  дисфункции [5],  усиление 
адгезии  и  агрегации  тромбоцитов  [10], 
нарушение реологии крови [9],  увеличе-
ние  уровня  воспалительных  маркеров, 
нарушение  функции почек [10,  11].  МК 
индуцирует  пролиферацию  гладкомы-
шечных клеток сосудов за счет гиперсе-
креции  циклооксигеназы,  тромбоцитар-
ного фактора роста, моноцитарного хемо-
атрактантного  белка.  Предполагают,  что 
при  артериальной  гипертензии  возмож-
ным механизмом повышения концентра-
ции МК является нарушение ее почечной 
экскреции из-за уменьшения канальцевой 
секреции. Такое снижение секреции воз-
можно связано с повышением канальце-
вой реабсобции натрия, индуцированной 
инсулином.  Инсулинорезистентность  ха-
рактерна  для  больных артериальной ги-
пертензией  и  метаболическим  синдро-
мом. Инсулин снижает клиренс натрия и 
мочевой кислоты, способствуя как разви-
тию артериальной гипертензии, так и ги-
перурикемии. Помимо того гиперинсули-
немия  повышает  активность  симпатиче-
ской нервной системы, которая также мо-
жет способствовать увеличению концен-
трации МК в сыворотке крови. В недав-
нем 8 летнем исследовании подтвержде-
на связь между концентрацией МК в сы-

воротке  крови  и  инсулинорезистентно-
стью [12]. Опираясь на эти данные, неко-
торые авторы рассматривают гиперурике-
мию при артериальной гипертензии как 
маркер инсулинорезистентности [1,2].

Установлена связь  МК с сосудистыми 
осложнениями  при артериальной  гипер-
тензии. Ранее считалось, что повышение 
уровня МК при инсульте имеет защитное 
антиоксидантное  действие.  Как  оказа-
лось,  сопровождающее инсульт увеличе-
ние МК является независимым предикто-
ром риска смерти, потребности в посто-
роннем уходе  и  неблагоприятных  собы-
тий в будущем. Установлено, что превы-
шение уровня МК на каждые 0,1 ммоль/л 
уменьшает  вероятность  выживания  на 
22% и увеличивает риск других сосуди-
стых осложнений на 27% [15].

Гиперурикемия и лечение 
артериальной гипертензии.

Одной из важнейших проблем антиги-
пертензивной  терапии  является  метабо-
лическая нейтральность препаратов. Под 
метаболической  безопасностью  необхо-
димо понимать влияние не только на ли-
пидный и углеводный обмен, но и на уро-
вень мочевой кислоты. Драматизм ситуа-
ции  заключается  в  том,  что  тиазидные 
диуретики,  которые  считаются  препа-
ратами первого ряда для лечения артери-
альной  гипертензии  отнюдь  нельзя  на-
звать  метаболически  нейтральными.  В 
плацебо-контролированном  исследова-
нии SHEP у 50% пациентов, получающих 
активную  терапию  тиазидным  диурети-
ком хлорталидоном концентрация МК за 
время  наблюдения  увеличилась  на  1 
мг/дл [7]. При этом положительное влия-
ние лечения на уменьшение частоты раз-
вития инфаркта миокарда отмечено лишь 
в  группе  пациентов,  у  которых  уровень 
МК изменился незначительно. Пациенты 
с приростом МК – 0,06 ммоль/л имели та-
кой  же  показатель  сердечно-сосудистых 
событий как и в группе плацебо (относи-
тельный риск 0,96; 95% ДИ 0,67-1,39). В 
то время как пациенты с приростом МК 
М 0,06 ммоль/л имели значимо меньший 
риск  по  сравнению  с  группой  плацебо 
(относительный риск 0,56; 95% ДИ 0,37-
0,85).  Гиперурикемию,  инициированную 
диуретической терапией очевидно можно 
отнести к факторам риска сердечно-сосу-
дистых осложнений.

Свойствами метаболической нейтраль-
ности обладают ингибиторы АПФ и анта-
гонисты кальция, но лишь блокатору ан-
гиотензиновых  рецепторов  лозартану 
оказалось присуще урикозурическое дей-
ствие,  что  было  продемонстрировано  в 
исследовании LIFE [8]. Особый урикозу-
рический  эффект  лозартана  послужил 
предпосылкой  к  проведению ретроспек-
тивного анализа результатов LIFE в зави-
симости от уровней МК и их динамики.

За  время  исследования  уровень  МК 
увеличился, но в группе больных, полу-

чавших  лозартан  это  увеличение 
(17,0±69,8)  было  достоверно  меньшим 
(рн0,0001),  чем  в  группе  атенолола 
(44,4±72,5 мкмоль/л). Динамика МК ока-
зывала влияние на первичную конечную 
точку,  снижение риска фатального и не-
фатального  инсульта  составило  29% 
(р=0,0004).  Исследование  LIFE  первым 
продемонстрировало  положительное 
влияние снижения уровня МК на частоту 
осложнений  при  лечении  артериальной 
гипертензии. Учитывая, что 86% больных 
в группе лозартана и 85% в группе атено-
лола получали тиазидный диуретик гид-
рохлортиазид  можно  предположить,  что 
комбинированная терапия предотвращает 
неблагоприятные  последствия  влияния 
диуретика на пуриновый обмен.
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Гіперурікемія – новий фактор ризику серцево-судинних ускладнень
Т.М.Мудрицька, Г.В.Мальченко
Проаналізовано взаємозв’язок серцево-судинних захворювань та гіперурікємії, як частки метаболічного синдро-
му. Обґрунтовано необхідність первинної та вторинної профілактики серцево-судинних захворювань за допомо-
гою терапії, яка не містить метаболічно небезпечних антигіпертензивних засобів.
Ключові слова: гіперурікємія, артеріальна гіпертензія, метаболічний синдром.

Hyperuricemia – a new risk factor of cardiovascular events
T.N.Mudritska, A.V.Malchenko
The analysis of correlation between cardiovascular diseases and hyperuricaemia as component of metabolic syndrome 
has been performed. The need for  primary and secondary prophylacxis  of  cardiovascular  disease with help of  safe 
metabolically antihypertensive therapy has been substantiated.
Keywords: hyperuricemia, hypertension, metabolic syndrome
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