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Ograniczenie spozycia fruktozy moze
zapobiegac hiperurykemii zwigzanej

z uposledzeniem filtracji ktebuszkowej
i chorobami sercowo-naczyniowymi

prof. dr hab. n. med. Michat Mysliwiec

Klinika Nefrologii i Transplantologii, Uniwersytet Medyczny, Biatystok

Obserwacyjna praca Zapolskiego
i wsp. [1] moze wskazywa¢, ze kwas
moczowy jest ogniwem taczacym upo-
Sledzenie czynnosci nerek i stan zapal-
ny oraz prozakrzepowy u pacjentow
z zespotem metabolicznym i choroba
- niedokrwienng serca. Badanie objefo
91 chorych, wybranych sposréd oséb
skierowanych na planowa koronarografie, dlatego az 89%
badanych miafo chorobe wieficowa potwierdzong angio-
graficznie. Uposledzenie czynnosci nerek korelowato z pod-
wyzszonym stezeniem kwasu moczowego we krwi. Jest to
zjawisko znane u 0s6b z zaawansowang przewlekta choroba
nerek (PChN), ale grupa badanych charakteryzowata sie pra-
widlowymi stezeniami kreatyniny i tylko nieznacznie zmniej-
szong filtracja ktebuszkowa (eGFR). Dodatkowo GFR wyli-
czona wg MDRD odnosi sie do standardowej powierzchni
ciafa 1,73 m?, co u 0séb otylych moze zanizac¢ jej faktyczna
warto$¢. Prawidfowa GFR nie wyklucza jednak zaburzenia
wydzielania cewkowego, ktére moze by¢ niezalezne od GFR.
Dodatkowo wykazano korelacje miedzy stezeniem kwasu
moczowego a stezeniem biatka C-reaktywnego i fibrynoge-
nu, ktére sa wskaznikami stanu zapalnego.
Kwas moczowy jest koicowym metabolitem przemiany
puryn. Jest wytwarzany gtéwnie w watrobie z produktéw spo-
zywczych (mieso, owoce morza, produkty z dodatkiem fruk-

tozy) i endogennych puryn (guanina i hipoksantyna, uwol-
nione z AMP, GMP i IMP). U wiekszosci ssakow kwas mo-
czowy jest rozktadany przez urykaze do znacznie tatwiej roz-
puszczalnej allantoiny, ktéra jest wydalana z moczem.
Cztowiek nie wytwarza urykazy, wiec jest zdany na wydala-
nie kwasu moczowego przez nerki (2/3) oraz jego rozktad
przez bakterie w jelitach (1/3). Kwas moczowy jest wigzany
przez biatka zaledwie w 5%, wiec az 95% ulega przesaczaniu
w ktebuszkach. W cewce proksymalnej wchfania sie zwrot-
nie ok. 90% przesaczonego kwasu moczowego, ktéry nastep-
nie jest wydzielany do ptynu cewkowego. Z moczem wydala

sie tylko 10% przesaczonego kwasu moczowego. Znacznie
wieksze jest wchfanianie zwrotne kwasu moczowego wsku-
tek zmniejszenia objetosci krwi krazacej, np. po lekach mo-
czopednych petlowych lub tiazydowych. Okoto 60% kwasu
moczowego w ustroju ulega wymianie w ciggu doby.

Kwas moczowy we krwi jest w warunkach fizjologicz-
nych antyoksydantem, ale po wniknieciu do komérki ma
szkodliwe dziafanie, gdyz zwigksza wytwarzanie wolnych rod-
nikéw, nasila stan zapalny, aktywuje ukfad renina—angioten-
syna—aldosteron, stymuluje proliferacje komoérek migsni gtad-
kich naczyn i uszkadza érédbtonek [2]. Kwas moczowy moze
odgrywac role w patogenezie samoistnego nadcisnienia tet-
niczego, gdyz hiperurykemia prowadzi do zmian zapalnych
w $rédmiazszu nerek, co zwieksza sodowrazliwos¢ [3]. Blo-
kowanie urykazy u szczura wigzato sie ze wzrostem stezenia
kwasu moczowego i prowadzifo do rozwoju nadcisnienia tet-
niczego sodowrazliwego oraz do uszkodzenia nerek, ze skur-
czem naczyih nerkowych i zaburzeniem autoregulacji. W po-
pulacyjnym badaniu ARIC wykonanym u ponad 13 000 os6b
wykazano, ze nie tylko otytos¢ i zespét metaboliczny, ale sam
wzrost stezenia kwasu moczowego o 1 mg/dl zwiekszaty ry-
zyko PChN o 7-11%, nawet po uwzglednieniu cukrzycy
i nadci$nienia tetniczego [4]. W badaniu MDRD stezenie kwa-
su moczowego bylo zwigzane z wystepowaniem i poste-
pem PChN [5]. W wiedenskich badaniach populacyjnych
podwyzszone stezenie kwasu moczowego byto predyktorem
obnizenia GFR w ciggu 7 lat obserwacji 21 457 zdrowych
ochotnikéw [6]. Kwas moczowy zastuguje na miano toksyny
sercowo-naczyniowej [7], jest tez predyktorem wystapienia
albuminurii w ciggu 6 lat u chorych na cukrzyce typu 1 [8].
Powstata hipoteza, ze nadmierne spozycie fruktozy i zwiek-
szone wytwarzanie kwasu moczowego moze wywota¢ cu-
krzyce typu 2 [9].

U chorych z zespotem metabolicznym na toksyczne dzia-
tanie kwasu moczowego naktada sie insulinoopornos¢, ze
zwiekszeniem stezen insuliny i insulinopodobny czynnik
wzrostu 1 we krwi, ktére sa czynnikami wzrostowymi, wy-
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wotujacymi hiperfiltracje i biatkomocz. Insulina stymuluje
czynnik transportujacy kwas moczowy i nasila reabsorpcje
sodu, co wiaze sie ze zwiekszonym wchtanianiem zwrotnym
kwasu moczowego. Hiperinsulinemia podwyzsza wewnatrz-
komérkowe pH i napedza wymiennik Na/H, stymulujac re-
absorpcje cewkowa anionéw (w tym moczanéw). Tkanka
tluszczowa trzewna wytwarza wiele cytokin, w wiekszosci
prozapalnych. Jedng z nich jest inhibitor tkankowego akty-
watora plazminogenu 1, ktéry ma przede wszystkim dziafa-
nie prozakrzepowe. Komorki ttuszczu obwodowego sa ko-
rzystne, bo wydzielaja gtéwnie adiponektyne hamujaca roz-
woj choréb sercowo-naczyniowych i postep PChN.

Bardzo frapujaca jest mozliwos¢ hamowania postepu
PChN, nadci$nienia tetniczego, nefropatii cukrzycowe;j
i miazdzycy poprzez obnizanie stezenia kwasu moczowego
we krwi. Mozna to osiagna¢, ograniczajac podaz w diecie
zwiazkéw purynowych (mieso, podroby) i dodawanej fruk-
tozy, hamujac oksydaze ksantynowa (allopurynol) lub poda-
jac rekombinowana urykaze (rasburykaza).

Fruktoza jest jednym z najwazniejszych produktéw spo-
zywczych, ktérych przemiana wigze sie ze zwigkszonym
wytwarzaniem kwasu moczowego. Jej metabolizm w watro-
bie jest szybszy niz glukozy, gdyz fruktokinaza, w przeciwien-
stwie do glukokinazy, nie podlega hamowaniu przez produkty
reakcji przez nig katalizowanej. Prowadzi to do nadmiernego
rozpadu ATP, z ktérego powstaje kwas moczowy. Reakcja ta
zalezy wyfacznie od ilosci fruktozy docierajacej do watroby.
Ostatecznym skutkiem nadmiaru fruktozy jest wzrost steze-
nia kwasu moczowego w organizmie. Glukoza jest mniej szko-
dliwa pomimo mozliwosci wytwarzania z niej energii i trigli-
cerydéw (podobnie jak z fruktozy). Od lat 60. XX wieku fruk-
toza jest produkowana w postaci syropu z kukurydzy. Jest to
najstodszy i najtanszy cukier, wiec jest dodawany powszech-
nie do wiekszosci produktéw spozywczych, z ktérych do
najwazniejszych naleza napoje bezalkoholowe, takie jak soki,
cola i inne stodzone ptyny. W ciagu ostatniego potwiecza
w Stanach Zjednoczonych spozycie syropu fruktozowego
z kukurydzy zwiekszyto sie ponad 20-krotnie. Fruktoza sta-
nowi ok. 20% dziennego spozycia weglowodanéw i 10%
wszystkich zrodet energii [10]. Nalezy dazy¢ do ograniczenia
spozycia produktow zawierajacych dodang fruktoze. Jedno-
czesnie warto zaznaczy¢, ze szkodliwe dziatanie fruktozy za-
wartej w owocach i miodzie jest znacznie ograniczone przez

obecne w tych produktach antyoksydanty i inne substancje
o korzystnym dziataniu dla zdrowia. Dieta z ograniczeniem
fruktozy obnizafa stezenia kwasu moczowego i poprawita
kontrole ci$nienia u chorych z PChN [11]. Wstepne badania
wykazaty, ze allopurynol spowalniaf spadek GFR i zmniejszat
ryzyko sercowo-naczyniowe w PChN [12].
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