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Распространенность метаболического синдрома 
(МС) в популяции, по данным разных авторов, 
колеблется от 5 до 20% [11]. Частота сочетания трех 
признаков МС у городского населения – 8,9%; 
у муж. 8,4% и у жен. 9,4% [8]. У больных подаг-
рой частота МС достигает 67,8% [2, 4]. Степень 
гиперурикемии нарастает в связи с увеличением 
выраженности отдельных признаков МС, напри-

мер, избытка веса, а также с возрастанием числа 
этих признаков. У больных подагрой без МС уро-
вень гиперурикемии достоверно ниже, чем при его 
наличии [4]. В литературе имеются доказательства 
эффективности лечения подагры путем воздействия 
на инсулинорезистентность тканей с помощью сио-
фора (метформина). В результате шестимесячного 
применения сиофора у больных подагрой досто-
верно снижалась концентрация мочевой кислоты 
в крови и уменьшалась выраженность суставного 
синдрома [2]. 

Метформин, относящийся к бигуанидам, тради-
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ционно применяется для лечения сахарного диабе-
та. Наряду с этим известны положительные эффек-
ты сиофора в лечении ожирения, артериальной 
гипертензии, дислипидемии, т.е. основных про-
явлений МС. К началу настоящего исследования 
сведения об эффективности препарата в лечении 
гиперурикемии и подагры отсутствовали.

Цель настоящего исследования: изучить частоту 
МС у больных подагрой и оценить эффективность 
лечения сиофором гиперурикемии и других прояв-
лений МС в стационарных условиях.

Мате­риал и ме­тоды
Обследованы 50 муж. с подагрой. Средний воз-

раст больных – 54,5 ± 2,0 года (от 25 до 73 лет). 
Все пациенты находились на стационарном лече-
нии в отделении ревматологии МУЗ «Центральная 
городская клиническая больница г. Липецка» в 
2004 – 2006 гг. Пациенты были подразделены на две 
группы: контрольную, состоявшую из 37 больных 
подагрой с МС, не получавших лечения сиофором, 
и основную группу из 13 больных подагрой с МС, 
получавших сиофор. Диагноз подагры верифици-
ровали на основании критериев S. Wallace с соавт. 
[14], рекомендованных ВОЗ. 

При поступлении в стационар у всех больных, 
включенных в исследование, был диагностирован 
МС, критериями которого является наличие по 
крайней мере 3х из следующих признаков: абдоми-
нальное ожирение (окружность талии > 102 см у 
муж. и > 89 см у жен.); нарушение толерантности 
к глюкозе (сахар крови ≥6,1 ммоль/л); уровень АД 
≥ 130/85 мм рт.ст.; дислипидемия: уровень триг-
лицеридов ≥ 1,7 ммоль/л или уровень холестерина 
-ЛПВП < 1,04 ммоль/л для муж. и < 1,3 ммоль/л для 
жен.; уровень гликемии натощак ≥ 6,1 ммоль/л [9]. 
Возможны следующие варианты сочетания призна-
ков МС, в том числе латентных форм: 

1) избыточная масса тела (ИМТ > 25 кг/м2 при 
окружности талии >94 см у муж. и > 80 см у жен.), 
АД > 140/90 мм рт.ст. и хотя бы одно из проявле-
ний изолированной умеренной гиперлипидемии 
(общий холестерин >5,0 ммоль/л, триглицериды 
>2,0 ммоль/л);

2) избыточная масса тела, артериальная гипер-
тензия (АГ) и комбинированная дислипопроте-
идемия (общий холестерин > 5,0 ммоль/л, триг-
лицериды > 2,0 ммоль/л, холестерин-ЛПВП < 1,0 
ммоль/л);

3) сахарный диабет (СД) 2 типа или нарушенная 
толерантность к глюкозе, абдоминальное ожирение 
и АГ.

В исследование не включались больные, имев-
шие противопоказания к назначению сиофора: 
гипоксические состояния (сердечная или дыха-
тельная недостаточность); декомпенсация функций 
печени и почек; повышенная чувствительность к 
метформину или другим компонентам препарата, 

а также пациенты, получавшие лечение по пово-
ду СД. Во время стационарного лечения больные 
основной группы не получали противоподагричес-
кие лекарственные средства. По мере необходимос-
ти им назначались нестероидные противовоспали-
тельные препараты, антигипертензивные и другие 
средства симптоматического лечения.

Соматометрические методы исследования 
включали измерение: роста (см); веса (кг); окруж-
ностей талии (ОТ) (см) и бедер (ОБ) (см). На 
основании произведенных измерений подсчиты-
вали индексы: индекс массы тела (ИМТ) (кг/м2), 
индекс окружность талии/окружность бедер (ОТ/
ОБ). Полученные результаты использовались для 
оценки физического развития пациентов. Так, по 
величине ИМТ (норма 19 – 25 кг/м2) диагностиро-
вали избыточную массу тела (ИМТ 25,1 – 29,9кг/м2) 
и ожирение. 1ая степень ожирения – ИМТ 30-35 
кг/м2, 2ая степень – ИМТ 35,1 – 40 кг/м2, 3я сте-
пень – ИМТ 40,1 кг/м2 и выше. По величине ОТ и 
индексу ОТ/ОБ определяли абдоминальную форму 
ожирения (ОТ свыше 102 см, а индекс ОТ/ОБ 
свыше 1,0). 

Биохимическими методами определяли кон-
центрацию в крови мочевой кислоты; показатели 
липидного спектра: холестерин суммарный, триг-
лицериды; глюкозу; креатинин, мочевину; актив-
ность печеночных ферментов: АлаТ, АсаТ, γ-глюта-
милтранспептидазы, щелочной фосфатазы.

К началу данного исследования в литературе 
отсутствовали данные, указывающие на гипоури-
кемическое действие сиофора, сведения о котором 
появились позже [2]. В связи с чем эмпирический 
выбор дозы сиофора основывался на диагностике 
степени абдоминального ожирения. Сиофор назна-
чали при избыточной массе тела – 500 мг/сут, при 
ожирении 1ой и 2ой степеней – 1000 мг/сут, при 
ожирении 3ей степени – 1500 мг/сут. Средний курс 
стационарного лечения составил 10 – 12 дней. 
Статистическую обработку полученных данных 
проводили на компьютере с помощью программы 
Microsoft Exell. Подсчитывали величину средней, 
ошибки средней, коэффициент парной линейной 
корреляции. Достоверность различий изученных 
показателей в контрольной и опытной группах 
определяли по критерию Стьюдента. 

Ре­зультаты
Динамика гиперурикемии при лечении подагры и 

МС сиофором. Гиперурикемия была обнаружена у 
27 (72,9%) больных подагрой и МС при поступле-
нии в стационар. У пациентов контрольной груп-
пы концентрация мочевой кислоты колебалась от 
335 до 846,6 мкмоль/л. Уровень мочевой кислоты 
достоверно коррелировал с концентрацией в крови 
триглицеридов, холестерина, глюкозы, креатинина 
и мочевины, причем с холестерином установлена 
отрицательная зависимость (табл.1).



57НАУЧНОПРАКТИЧЕСКАЯ РЕВМАТОЛОГИЯ № 4, 2007

В результате проведенного лечения 13 больных 
сиофором концентрация мочевой кислоты снизи-
лась у них на 25,9% (табл.2), у 81,8 % пациентов она 
достигла уровня в 416,5 – 202,3 мкмоль/л. В основ-
ной группе урикемия после лечения сиоформом 
колебалась от 212,2 до 582,9 мкмоль/л. Достоверная 
отрицательная корреляционная взаимосвязь сохра-
нилась только между концентрациями мочевой 
кислоты и холестерина (r = -0,466*), тогда как с 
другими биохимическими показателями достовер-
ной корреляции не было обнаружено. 

Динамика показателей дислипидемии при лечении 
подагры и МС сиофором. Наличие дислипидемии 
констатировали при обнаружении гипертриглице-
ридемии и гиперхолестеринемии. Повышение кон-
центрации триглицеридов в начале исследования 
было установлено в целом 78,4% обследованных 
пациентов основной группы, их содержание колеба-
лось от 0,77 до 6,85 ммоль/л. Гиперхолестеринемия 
была обнаружена у 62,2% обследованных, с колеба-
нием концентрации от 4,1 до 7,1 ммоль/л. Уровень 
триглицеридов был достоверно связан с особеннос-
тями физического развития пациентов с подагрой 
и МС: установлена достоверная положительная 
корреляция концентрации триглицеридов в крови с 
весом (r = 0,429*), ИМТ (r = 0,352*), ОТ (r = 0,265*), 
ОБ (r = 0,265*), ОТ/ОБ (r = 0,250*). 

Можно предположить, что определяющим фак-
тором является степень развития жировой ткани, 

на что указывает положительная корреляция с ОТ, 
ОБ, индексом ОТ/ОБ, а также с толщиной кожно-
жировой складки над трицепсом (r = 0,336*). 

В результате стационарного лечения метфор-
мином концентрация триглицеридов в сыворот-
ке крови снизилась на 19,5%, (табл. 2), однако 
это снижение было статистически недостоверным. 
Нормальные значения триглицеридемии были 
получены у 78,9% пациентов основной группы, с 
колебаниями их концентрации в крови от 0,88 до 
3,61 ммоль/л. После лечения сиофором концент-
рация триглицеридов достоверно коррелировала 
только с ОТ больных (r = 0,494*). 

Лечение сиофором также сопровождалось сни-
жением уровеня холестеринемии на 9,3% (статис-
тически недостоверно). При этом нормохолесте-
ринемия определялась только у 72,7% пациентов с 
колебаниями его концентрации в группе от 4,4 до 
6,4 ммоль/л.

Динамика избыточной массы тела и ожирения 
у больных подагрой и МС. У всех больных при пос-
туплении в стационар выявлялась избыточная 
масса тела или ожирение. Данный критерий был 
одним из основных при диагностике МС (табл.3). 
Избыточная масса тела обнаружена у 35,1%, а ожи-
рение у 64,9% пациентов. Величина ОТ была досто-
верно связана с концентрацией мочевой кислоты в 
сыворотке крови (r = -0,436*) и триглицеридов (r = 
0,494*). Стационарное лечение сиофором не оказа-
ло достоверного влияния на уровень физического 
развития больных подагрой и МС. 

Динамика артериальной гипертензии у больных 
подагрой и МС. При поступлении в стационар АГ 
была обнаружена у 75,7% больных подагрой и МС 
(табл. 3). При этом имелась достоверная корреля-
ция между систолическим АД и диастолическим АД 
(r = 0,693), и между диастолическим АД и концент-
рацией триглицеридов (r = 0,661**). Наряду с тера-
пией сиофором, все больные подагрой и МС полу-
чали антигипертензивные лекарственные средства. 

Таблица 1 
коРРелЯЦионнаЯ свЯЗЬ коонЦентРаЦии 

Мочевой кислотЫ с некотоЫМи 
биохиМическиМи ПокаЗателЯМи кРови 
болЬнЫх ПоДаГРой и МетаболическиМ 

синДРоМоМ До лечениЯ сиоФоРоМ

тригли- 
цериды

холес- 
терин

Глюкоза
креа- 
тинин

Мочевина

Мочевая 
кислота

0,352** -0,361** 0,423** 0,654** 0,402**

хх – ρ ≤0,05

Таблица 2
влиЯние стаЦионаРноГо лечениЯ сиоФоРоМ 

на конЦентРаЦиЮ в кРови нектоРЫх 
биохиМических ПокаЗателей

Показатель До  
лечения, 

n=13

После лечения, 
n=13

% по отно-
шению  

к исход-
ному

Мочевая кислота
(мкмоль/л)
триглицериды
(ммоль/л)
холестерин
(ммоль/л)
креатинин
(мкмоль/л)
Мочевина
(ммоль/л)

481,2 ± 2,4

2,46 ± 0,25

5,4 ± 0,2

96 ± 5,7

6,4 ± 0,5

356,6 ± 28,9***

1,98 ± 0,2

4,9 ± 0,2

96 ± 4,2

6,9 ± 0,9

74,1

80,5

90,7

100

107,8

ххх – ρ ≤0,001

Таблица 3 
соМатоМетРические ПокаЗатели 

ФиЗическоГо РаЗвитиЯ и аРтеРиалЬное 
Давление болЬнЫх ПоДаГРой с 

МетаболическиМ синДРоМоМ ПРи лечении 
сиоФоРоМ

Показатели До лечения, 
n=13

После лечения, 
n=13

%

вес (кг)
иМт (кг/м2)
от (см)
об (см)
от/об
систолическое аД
(мм рт.ст.)
Диастолическое 
аД(мм рт. ст.)

97,1 ± 2,9
32,5 ± 0,76
110,0 ± 2,0
114,0 ± 2,0
0,98 ± 0,03
154,4 ± 4,4

89,3 ± 
1,5***

97,1 ± 3,9
31,6 ± 0,9

110,8 ± 2,2
115,4 ± 2,7
0,95 ± 0,01
123,0 ± 1,0

80 ± 0,***

100
97,2

100,7
101,2
96,9
79,7

89,6

*** – ρ ≤0,001
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В связи с чем отмеченное достоверное снижение 
АД в основной группе не может быть связано толь-
ко с действием метформина. После стационарного 
лечения были обнаружены достоверные корреля-
ции систолического АД с концентрацией мочевой 
кислоты (r = -0,595**) и холестерина (r = 0,743**), а 
также толщиной кожно-жировой складки над три-
цепсом (r = 0,421*). 

Диастолическое АД достоверно коррелировало с 
концентрацией креатинина (r = 0,536*) и с индек-
сом ОТ/ОБ (r = -0,435*).

Обсужде­ние­
У больных подагрой и МС при поступлении 

на стационарное лечение частота гиперурикемии 
составила 72,9%. По данным литературы, уровень 
гиперурикемии, так же как и выраженность инсули-
норезистентности, дислипидемии и АГ, нарастают в 
связи с увеличением ИМТ [3, 4]. В нашем иссле-
довании установлено, что концентрация мочевой 
кислоты в сыворотке крови до лечения достоверно 
коррелировала с биохимическими показателями 
МС: концентрацией триглицеридов, холестерина, 
глюкозы, креатинина и мочевины. После лечения 
сиофором обнаружена достоверная отрицательная 
корреляция уровня мочевой кислоты с ОТ, сис-
толическим и диастолическим АД, что указывает 
на взаимную зависимость различных проявлений 
МС. Поэтому при отсутствии данных о наличии и 
выраженности инсулинорезистентности у больных 
подагрой и МС выбор дозы сиофора может бази-
роваться на оценке степени избытка веса, а также 
на выраженности биохимических проявлений МС, 
прежде всего – гиперурикемии. Несмотря на то, что 
инсулинорезистентность выявлялась только у 75% 
больных подагрой и МС, а у 30% больных подагрой 
при наличии инсулинорезистентности отсутствова-
ли все признаки МС [4], клинико-биохимическая 
диагностика МС существенно повышает вероят-
ность правильного назначения терапии сиофором 
при подагре и МС. В настоящем исследовании доза 
сиофора определялась массой тела пациентов. При 
наличии избыточной массы тела назначали сио-
фор в течение 10-12 дней по 500 мг/сут; ожирении 
1 степени – по 1000 мг/сут, при ожирении 2 и 3 
степеней по 1500 мг/сут. Результаты исследования 
показали, что такая доза метформина на стационар-
ном этапе лечения снижала концентрацию мочевой 
кислоты, но для воздействия на дислипидемию и 
для уменьшения массы тела ее было недостаточно. 

Вероятно, в случае появления данных о дозозави-
симом лечебном эффекте сиофора на все прояв-
ления МС у больных подагрой подходы к выбору 
суточной дозы препарата будут уточнены. На сегод-
няшний день достоверное снижение концентрации 
мочевой кислоты при уменьшении инсулиноре-
зистентности указывает на то, что гиперурикемия 
является следствием нарушенного проникновения 
инсулина в ткани и повышения его концентрации 
в сыворотке крови.

Наиболее вероятным механизмом повышенния 
концентрации мочевой кислоты в крови больных 
подагрой и МС является нарушение почечной экс-
креции [5, 10], что объясняет наличие положи-
тельной достоверной корреляции концентраций в 
крови мочевой кислоты с креатинином и мочеви-
ной. Гиперинсулинемия приводит к возрастанию 
канальцевой реабсорбции натрия, что сопровожда-
ется снижением выделения почками мочевой кис-
лоты. Повышение уровня мочевой кислоты в крови 
при инсулинорезистентности и гиперинсулинемии 
может быть также связано с почечной сосудистой 
резистентностью и имеет обратную зависимость от 
почечного кровотока [13].

У больных подагрой и МС концентрации моче-
вой кислоты, триглицеридов, холестерина и глю-
козы в крови достоверно положительно коррели-
ровали между собой. На популяционном уровне 
при МС достоверные коэффициенты ассоциации 
были обнаружены между содержанием в крови 
мочевой кислоты и триглицеридов, инсулина и 
глюкозы [6]. Сходная тенденция установлена и у 
больных ишемической болезнью сердца [7]. Наряду 
с этим в литературе имеются сведения об отсутс-
твии достоверных данных о том, что воздействие 
на резистентность к инсулину при отсутствии СД 
снижает риск сердечно-сосудистых заболеваний 
[12]. Поскольку в настоящем исследовании лечение 
инсулинорезистентности сиофором проводилось 
для снижения уровня гиперурикемии и учиты-
вая имеющийся в литературе положительный опыт 
полугодового лечения подагры метформином [2], 
можно полагать, что данный подход эффективен 
для терапии большей части больных подагрой и 
требует дальнейшей разработки. Стационарный 
этап лечения необходим для определения клини-
ко-биохимических показаний к терапии сиофором, 
выбора оптимальной дозы препарата, оценки ее 
эффективности, переносимости и возможного про-
ведения коррекции лечения.
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Abstract 

V.B. Maximenko, G.N. Provotorova, D.I. Lahin, I.A. Volkoresov, V.P. Li, V.I. Suhinin, S.M. 
Ryabova
Siofor (metformin) administration in the treatment of metabolic syndrome in patients with 
gout in hospital

Objective. To assess efficacy of hyperuricemia and other metabolic syndrome (MS) features 
treatment with siofor in patients with gout in hospital.
Material and methods. 50 male pts with gout (mean age 54,5±2,0 years) were included. 
Diagnosis of gout fulfilled recommendations of S. Wallace et al [14]. MS was diagnosed 
according to common criteria. All pts were examined at admission and after completion 
of hospital treatment. Height, weight, waist and thighs circumference, skin fold thickness 
above triceps muscle and blood pressure were measured. Body mass index, waist 
circumference/thighs circumference (WC/TC) index were counted. Uric acid (UA), 
triglycerides, cholesterol, glucose, creatinine and urea blood concentration was evaluated. 
13 pts without contraindications and anti-gout therapy were treated with siofor. 
Results. Hyperuricemia was present in 72,9% of gout pts with MS. UA concentration 
correlated with somatic and laboratory features of MS. Hospital treatment with siofor 
provided significant decrease of UA concentration and tendency to decrease triglycerides 
and cholesterol. Somatometric features of MS did not change.
Conclusion. Administration of siofor in hospital is a necessary initial stage of long term gout 
therapy with medications decreasing insulin resistance. This stage should include choice 
of effective dose of the drug, assessment of its tolerability, evaluation of possibility of other 
MS features correction.

K e y  wo r d s :  gout, metformin, siofor, uric acid, metabolic syndrome


