Poruchy metabolismu fruktdézy

Metabolismus fruktézy se uskutec¢nuje v jatrech, ledvindch a tenkém strevé. Intraven6zné podana fruktosa ve
velkych ddvkach je toxicka.

Toxicita fruktozy

Rozviji se hyperurikémie, hyperlaktacidémie, ultrastrukturalni zmény v

Jatrech. Utilizaci frukt6za-1-fosfatu limituje triokinaza, kterd preménuje P o
vznikly D-glyceraldehyd na glyceraldehyd-3-fosfat (ten se dale preménuje o o e S o
na pyruvat). Reakce katalyzovana triokindzou spotrebovava ATP za tvorby UU T \_"V“

ADP, pfi vzdjemnych prfeménach adeninovych nukleotidl vznika také AMP. o " et

Pfi pfebytku fruktéza-1-fosfatu dochazi k vycerpani ATP triokinzou. y :  PT A
Hyperurikemicky ucinek fruktosy je disledkem odbourdvani adeninovych ’ ’
nukleotidd na kyselinu moc¢ovou (AMP na IMP atd.). Hyperlaktacidémie

podporuje rozvoj acidémie, coz navic snizuje rozpustnost kyseliny mocové

v Kkrvi.

1. fruktdza, 2. fruktéza-1-fosfat, 3.
dihydroxyacetonfosfat, 4. glyceraldehyd, 5.
glyceraldehyd-3-fosfat

Hereditarni intolerance fruktézy

= zdvazné AR dédi¢né onemocnéni, incidence 1:20 000 - 1:40 000
= Pri¢ina: chybi enzym fruktosa-1-fosfataldoldza (fruktoaldoldza B) v jatrech a klre ledvin a stfevni sliznici
= Patogeneze: frukt6za-1-fosfat se hromadi v jatrech a plsobi kompetitivni inhibici fosforylazy, brani stépeni
glykogenu na glukézu a nedostatek enzymu také brani glukoneogenesi, coz vyvolava tézkou hypoglykémii
= Klinické priznaky: objevuji se kratce po tom, co zacalo byt podavano kojenci mléko a ovoce, které obsahuiji
sachardzu. Priznaky zacinaji nespecificky zvracenim a prijmy s epizodami hypoglykémie po poziti potravy
obsahujici fruktézu. Hypoglykémie je zplsobena blokaci glykogenolyzy a glukoneogeneze.
= Priznaky jsou prakticky shodné s klasickou galaktosémii, jen chybi katarakta. Patri k nim zvraceni,
hepatomegalie a zZloutenka (ikterus), hyperaminoacidurie, coz patfi mezi trias shodné pro dif. diag.
tyrosinaemie, galaktosaemie a heredit. intolerance fruktézy. Mezi dalsi priznaky patfi: krvaceni,
proximalni tubuldrni rendlni porucha, jaterni selhdni s vysokymi hodnotami aminotransferdz (ALT, AST).
= test tolerance fruktézy je kontraindikovan - mohl by vyvolat tézkou hypoglykémii, Sok a smrt
= Diagnéza: prikaz mutace A149P genu pro aldoldzu B;na 9. chromozomu
= Lécba: Uplna eliminace fruktézy z vyzivy a zaroven suplementace vitaminem C, jelikoz bezfruktézova dieta
vyzaduje vyvarovani vétsiny prirozenych a ¢astych zdrojd vit. C
= Prognoéza: je i pfi dodrZzovani diety nejistad
= pacienti maji silny odpor vici pokrm@m obsahujicim fruktézu

Esencialni fruktosurie

také jinak benigni fruktosurie

deficit fruktokinazy v jatrech, ledvinach a strevu

Vyskyt: 1:120 000

Fruktéza nemdze byt v organismu nijak vyuZzita, jelikoz se nem{ze fosforylovat a tudiz se dale zapojit do
metabolismu. Jednd se o benigni onemocnéni, které je v podstaté bezpriznakové. Ma vyznam jen z dif. diag.
hlediska.

Deficit fruktoso-1,6-bisfosfatazy

= zdvazné AR dédi¢né onemocnéni
= PFicina: je snizena funkce enzymu fruktoso-1,6-bisfosfataza
= Patogeneze: nedostatek enzymu brani glukoneogenesi, coz vyvolava tézkou hypoglykémii, ale také se
hromadi prebytek sloucenin, které do glukoneogeneze vstupuji (AMK, laktat, glycerol).
= U pacientl se po depleci (vy¢erpani) glykogenu tedy akumuluji prekurzory glukoneogeneze, jako je
laktat, coz zpUsobuje laktatovou (metabolickou) acidézu.
= Diky hypoglykémii a neschopnosti glukoneogeneze se také tvofi vice ketolatek v podstaté stejnym
mechanismem jako u diabetické hypoglykémie, tudiz dochdazi ke ketoacidémii, coz prispiva k celkové
metab. acidédze.
= Klinické pFiznaky: epizody hyperventilace zplsobené snahou organismu se vyrovnat a metabolickou
acidézou pomoci vétsiho vyluc¢ovani CO,, apnoe, hypoglykémie, ketdzy, laktatové acidemie, hepatomegalie;
asi u poloviny vsech pripadl se deficit projevi v prvnich 4 dnech Zivota
= Diagnostika: molekularni analyza DNA z perifernich leukocytl, neni-li mutace nalezena, mélo by byt
provedeno stanoveni enzymatické aktivity v jaterni biopsii
= Terapie: terapie ketoaciddzy spociva v podavani bikarbonatu, terapie hypoglykémie, pomoci glukézy (oboji
parenterdlné). Pacienti by neméli lacnit, zvlasté béhem febrilnich atak a nejlépe by méli byt prikrmovéni pres
noc kukuri¢nym Skrobem,
= Strava by méla byt sloZzena hlavné z cukr(l, naopak bohaté na tuky a bilkoviny neni vhodna.
= RUst, psychomotoricky a intelektudlni vyvoj nejsou postizeny a tolerance hladovéni se zlepsuje s vékem az k
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bodu, kdy v pozdéjsim véku porucha nepredstavuje problém (vysvétleno zvysujici se kapacitou stradani
glykogenu v jatrech, které vede k mensi zavislosti zajisténi hladiny glukézy v krvi na glukoneogenezi)
= Pacienti nemaji odpor vic¢i pokrmdm obsahujicim fruktézu



