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Ograniczenie spożycia fruktozy może
zapobiegać hiperurykemii związanej
z upośledzeniem filtracji kłębuszkowej
i chorobami sercowo−naczyniowymi
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Obserwacyjna praca Zapolskiego
i wsp. [1] może wskazywać, że kwas
moczowy jest ogniwem łączącym upo-
śledzenie czynności nerek i stan zapal-
ny oraz prozakrzepowy u pacjentów
z zespołem metabolicznym i chorobą
niedokrwienną serca. Badanie objęło
91 chorych, wybranych spośród osób

skierowanych na planową koronarografię, dlatego aż 89%
badanych miało chorobę wieńcową potwierdzoną angio-
graficznie. Upośledzenie czynności nerek korelowało z pod-
wyższonym stężeniem kwasu moczowego we krwi. Jest to
zjawisko znane u osób z zaawansowaną przewlekłą chorobą
nerek (PChN), ale grupa badanych charakteryzowała się pra-
widłowymi stężeniami kreatyniny i tylko nieznacznie zmniej-
szoną filtracją kłębuszkową (eGFR). Dodatkowo GFR wyli-
czona wg MDRD odnosi się do standardowej powierzchni
ciała 1,73 m2, co u osób otyłych może zaniżać jej faktyczną
wartość. Prawidłowa GFR nie wyklucza jednak zaburzenia
wydzielania cewkowego, które może być niezależne od GFR.
Dodatkowo wykazano korelację między stężeniem kwasu
moczowego a stężeniem białka C-reaktywnego i fibrynoge-
nu, które są wskaźnikami stanu zapalnego.

Kwas moczowy jest końcowym metabolitem przemiany
puryn. Jest wytwarzany głównie w wątrobie z produktów spo-
żywczych (mięso, owoce morza, produkty z dodatkiem fruk-
tozy) i endogennych puryn (guanina i hipoksantyna, uwol-
nione z AMP, GMP i IMP). U większości ssaków kwas mo-
czowy jest rozkładany przez urykazę do znacznie łatwiej roz-
puszczalnej allantoiny, która jest wydalana z moczem.
Człowiek nie wytwarza urykazy, więc jest zdany na wydala-
nie kwasu moczowego przez nerki (2/3) oraz jego rozkład
przez bakterie w jelitach (1/3). Kwas moczowy jest wiązany
przez białka zaledwie w 5%, więc aż 95% ulega przesączaniu
w kłębuszkach. W cewce proksymalnej wchłania się zwrot-
nie ok. 90% przesączonego kwasu moczowego, który następ-
nie jest wydzielany do płynu cewkowego. Z moczem wydala

się tylko 10% przesączonego kwasu moczowego. Znacznie
większe jest wchłanianie zwrotne kwasu moczowego wsku-
tek zmniejszenia objętości krwi krążącej, np. po lekach mo-
czopędnych pętlowych lub tiazydowych. Około 60% kwasu
moczowego w ustroju ulega wymianie w ciągu doby.

Kwas moczowy we krwi jest w warunkach fizjologicz-
nych antyoksydantem, ale po wniknięciu do komórki ma
szkodliwe działanie, gdyż zwiększa wytwarzanie wolnych rod-
ników, nasila stan zapalny, aktywuje układ renina–angioten-
syna–aldosteron, stymuluje proliferację komórek mięśni gład-
kich naczyń i uszkadza śródbłonek [2]. Kwas moczowy może
odgrywać rolę w patogenezie samoistnego nadciśnienia tęt-
niczego, gdyż hiperurykemia prowadzi do zmian zapalnych
w śródmiąższu nerek, co zwiększa sodowrażliwość [3]. Blo-
kowanie urykazy u szczura wiązało się ze wzrostem stężenia
kwasu moczowego i prowadziło do rozwoju nadciśnienia tęt-
niczego sodowrażliwego oraz do uszkodzenia nerek, ze skur-
czem naczyń nerkowych i zaburzeniem autoregulacji. W po-
pulacyjnym badaniu ARIC wykonanym u ponad 13 000 osób
wykazano, że nie tylko otyłość i zespół metaboliczny, ale sam
wzrost stężenia kwasu moczowego o 1 mg/dl zwiększały ry-
zyko PChN o 7–11%, nawet po uwzględnieniu cukrzycy
i nadciśnienia tętniczego [4]. W badaniu MDRD stężenie kwa-
su moczowego było związane z występowaniem i postę-
pem PChN [5]. W wiedeńskich badaniach populacyjnych
podwyższone stężenie kwasu moczowego było predyktorem
obniżenia GFR w ciągu 7 lat obserwacji 21 457 zdrowych
ochotników [6]. Kwas moczowy zasługuje na miano toksyny
sercowo-naczyniowej [7], jest też predyktorem wystąpienia
albuminurii w ciągu 6 lat u chorych na cukrzycę typu 1 [8].
Powstała hipoteza, że nadmierne spożycie fruktozy i zwięk-
szone wytwarzanie kwasu moczowego może wywołać cu-
krzycę typu 2 [9].

U chorych z zespołem metabolicznym na toksyczne dzia-
łanie kwasu moczowego nakłada się insulinooporność, ze
zwiększeniem stężeń insuliny i insulinopodobny czynnik
wzrostu 1 we krwi, które są czynnikami wzrostowymi, wy-
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wołującymi hiperfiltrację i białkomocz. Insulina stymuluje
czynnik transportujący kwas moczowy i nasila reabsorpcję
sodu, co wiąże się ze zwiększonym wchłanianiem zwrotnym
kwasu moczowego. Hiperinsulinemia podwyższa wewnątrz-
komórkowe pH i napędza wymiennik Na/H, stymulując re-
absorpcję cewkową anionów (w tym moczanów). Tkanka
tłuszczowa trzewna wytwarza wiele cytokin, w większości
prozapalnych. Jedną z nich jest inhibitor tkankowego akty-
watora plazminogenu 1, który ma przede wszystkim działa-
nie prozakrzepowe. Komórki tłuszczu obwodowego są ko-
rzystne, bo wydzielają głównie adiponektynę hamującą roz-
wój chorób sercowo-naczyniowych i postęp PChN.

Bardzo frapująca jest możliwość hamowania postępu
PChN, nadciśnienia tętniczego, nefropatii cukrzycowej
i miażdżycy poprzez obniżanie stężenia kwasu moczowego
we krwi. Można to osiągnąć, ograniczając podaż w diecie
związków purynowych (mięso, podroby) i dodawanej fruk-
tozy, hamując oksydazę ksantynową (allopurynol) lub poda-
jąc rekombinowaną urykazę (rasburykaza).

Fruktoza jest jednym z najważniejszych produktów spo-
żywczych, których przemiana wiąże się ze zwiększonym
wytwarzaniem kwasu moczowego. Jej metabolizm w wątro-
bie jest szybszy niż glukozy, gdyż fruktokinaza, w przeciwień-
stwie do glukokinazy, nie podlega hamowaniu przez produkty
reakcji przez nią katalizowanej. Prowadzi to do nadmiernego
rozpadu ATP, z którego powstaje kwas moczowy. Reakcja ta
zależy wyłącznie od ilości fruktozy docierającej do wątroby.
Ostatecznym skutkiem nadmiaru fruktozy jest wzrost stęże-
nia kwasu moczowego w organizmie. Glukoza jest mniej szko-
dliwa pomimo możliwości wytwarzania z niej energii i trigli-
cerydów (podobnie jak z fruktozy). Od lat 60. XX wieku fruk-
toza jest produkowana w postaci syropu z kukurydzy. Jest to
najsłodszy i najtańszy cukier, więc jest dodawany powszech-
nie do większości produktów spożywczych, z których do
najważniejszych należą napoje bezalkoholowe, takie jak soki,
cola i inne słodzone płyny. W ciągu ostatniego półwiecza
w Stanach Zjednoczonych spożycie syropu fruktozowego
z kukurydzy zwiększyło się ponad 20-krotnie. Fruktoza sta-
nowi ok. 20% dziennego spożycia węglowodanów i 10%
wszystkich źródeł energii [10]. Należy dążyć do ograniczenia
spożycia produktów zawierających dodaną fruktozę. Jedno-
cześnie warto zaznaczyć, że szkodliwe działanie fruktozy za-
wartej w owocach i miodzie jest znacznie ograniczone przez

obecne w tych produktach antyoksydanty i inne substancje
o korzystnym działaniu dla zdrowia. Dieta z ograniczeniem
fruktozy obniżała stężenia kwasu moczowego i poprawiła
kontrolę ciśnienia u chorych z PChN [11]. Wstępne badania
wykazały, że allopurynol spowalniał spadek GFR i zmniejszał
ryzyko sercowo-naczyniowe w PChN [12].
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