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Resumo: A frutose € uma ceto-hexose com propriedades semelhantes 4 sacarose e estd sendo utilizada como adogante nutritivo e prescrita por alguns
profissicnais médicos na dieta de pacientes diabéticos. O presente trabalho consiste em uma revisio bibliogréfica do efeito do uso agudo e crénico da frutose
em relagio aos niveis de glicose sangiiinea, triglicerideos plasméticos e sensibilidade & insulina e avaliagiio dos possiveis efeitos da frutose sobre a neuropatia
periférica. Conclui-se que a frutose diminui os niveis séricos de glicose quando compara s outras hexoses; a ingestao frutose de forma moderada néo promove
aumento dos triglicerfdeos plasméticos, porém leva & hipertriglicerimia em altas doses; a dieta com frutose anmenta a sensibilidade da insulina assim como

diminui a produgfio enddgena de glicose..

Unitermos: Frutose, diabetes mellitus, triglicerideos, insulina, neuropatia diabética..

1 - INTRODUCAQ

tualmente a frutose, um carboidrato simples encentrade

em varios tipos de alimentos, esta sendo utilizada como

adogante nutritivo & prescrita por alguns profissionais da
drea médica na dieta de pacientes diabéticos. Este carboidrato é
uma ceto-hexose que apresenta propriedades semelhantes as da
sacarose, de poder adogante aproximadamente duas vezes maior
que esta, podendo substitui-la, uma vez que causa alteragio no
sabor e na textura quando preparada em alimentos @,

A vantagem reside no fato de a frutose ser absorvida
mais lentamente que a sacarose no trato gastrointestinal € ser
rapidamente captada e metabolizada pelo figado através dos
intermedidrios da triosefosfato. Consequentemente, o nivel de
frutose sangiifnea aumenta s¢ minimamente logo apds a sua
digestdo. A entrada de frutose nas células hepéticas e os passos
iniciais de seu metabolismo sdo insuline-independentes. A frutose €
convertida predominantemente em glicose ou triglicerideos pelo
figado e, em animais ndo diabéticos ¢ no homem, a maioria da
glicose formada é armazenada como glicogénio, resultando em um
modesto aumento da glicemia @

O presente trabalho consiste em uma avaliagio sobre ©
efeito do uso agudo e cronico da frutose em relagdo ao niveis
licmicos, niveis de triglicerideos plasméticos e sensibilidade &
insulina, assim como os possiveis efeitos de frutose sobre a
neuropatia periférica, na tentativa de avaliar esse agicar na dieta de
pacientes diabéficos.

1.1. INGESTAO DE FRUTOSE E RELACAO COM
GLICOSE PLASMATICA

oi realizado um estudo do efeito agudo de uma carga de 50
gramas de dextrose, sacarose € frutose na concentragho
sérica pdGsprandial de glicose plasmética em individuos
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normais, em individuos com tolerfincia diminuida 2 glicose ¢ em
individuos diabéticos ndo insulino-dependentes. Os dados
demonstram que a ingestdo de frutose resulta em significante
reducio da glicemia e da resposta & insulina quando comparado a
sacarose e & dextrose.

Embora a ingestdo de frutose glicEmica gquando
comparado 4s outras hexoses, a resposta sérica da frutose estd
diminuida em individuos com tolerincia anormal 2 glicose™.

Em um estudo feito com individuos veluntdrios que
ingeriram 100 gramas de frutose, glicose ou sacarose com posterior
avaliagdio das respostas glicémicas apds o teste de tolerdncia oral,
observou-se que a glicose plasmética subiu lentamente apés a
ingestdo da frutose, em relagdo & glicose e & sacarose, que
aumentaram muito mais os niveis de glicose plasmética(3).

Em um estudo de pacientes portaderes de diabetes
mellitus ndo insulino-dependentes, nos cuais se utilizou dieta
isocalérica com 20% de carboidratos e dieta com frutose cristalina,
foi demonstrado uma diminuigio dos niveis de glicose plasmdtica e
diminui¢io da produgfic enddgena de glicose durante o uso da
frutose como adogante.”

1.2 INGESTAO DE FRUTOS EM RELACAO COM
TRIGLICERIDEOS PLASMATICOS

demonstragfio da existéncia de uma composi¢io anormal
na apoproteina do VLDL "em ratos diabéticos sbmetidos a
uma alimenta¢do com frutose. Propde também que fatores
plasméticos outros possam reduzir a atividade da lipase lipoproteica
prejudicando ainda mais a remogdo de VLDL em ratos diabéticos.
Verificou-se que a suplementacio com frutose nio
aumenta a secrecio de triglicerfdeos em ratos diabéticos,
concluindo também que a remocho de VLDL da circulacio em
ratos diabéticos estd prejudicada e os niveis plasmdticos de
triglicerideos estavam 150% mais clevados quando comparados
com ratos ndo diabéticos. A observagio da significante
hipertrigliceridemia a despeito da baixa secregiio de triglicerideos
na suplementagio com drutose em ratos diabéticos que sugere gque a
dieta com frutose, mas ndo com glicose, interfere com a remogio
dos triglicerfdeos da circulacio de ratos diabéticos, embora esse
mecanismo ndo esteja bem elucidado, postula-se gue a dieta com
frutose possa modificar o VLDL de ratos diabéticos, fazendo assim
cOm que esses Sejam vagarosamente catabolizados™?.
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Observou-se que ndo houve significativa diferenca dos
niveis de triglicerideos plasméticos medidos apés a ingestio de
sacarose ¢ glicose, porém houve significativa diferenca depois de
03 a 05 horas apds a ingestio da frutose em pacientes em diabetes
mellitus nie insulino-dependentes. Esses dados nio sio diferentes
das respostas de outros experimentos, refletindo apenas uma
resposta aguda para uma Unica ingesiio de grande quantidade de
frutose. Portanto existe vantagem no uso da frutose em diabéticos,
entretanto, altas quantidades de frutose (200 a 500 gramas por dia)
elevam os niveis de triglicerideos apés a sua ingestdo, podendo ser
uma contra-indicagio do uso da frutose, porém quantidades
moderadas de frutose na dieta (60 a-70 gramas por dia) mesmo por
longos periodos, ndo tém demonstrado mudancas nos niveis de
triglicerideos plasmaticos®,

Em um estudo com ratos, alguns autores conclufram que
a ingestdo de frutose aumenta a produgiio de triglicerideos
plasmdticos enquanto que a glicose ndo apresenta esse efeito, A
frutose € mais prontamente convertida em gordura do que a glicose.
A ingestio crdnica de frutose em ratos nio resulta somente no
aumento da produgao de triglicerfdeos, mas também, em significante
hipertrigliceridemia’?,

Alguns autores fizeram um estudo utilizando 4 grupos
de ratos, sendo um grupo ndco-diabéticos e todos os demais,
dtabéticos nos quais foram utilizados frutose, glicose e placebo,
observando o turn-over dos iriglicerideos. A concentragio de
triglicerideos plasmdticos em ratos diabéticos em uso de frutose foi
trés vezes maior do que com o grupe em uso de glicose, entretanto a
secregdo de triglicerideos foi semelhante em ambos, sugerindo que a
dieta com frutose interfere na remocdo dos triglicerideos da
circulaglio de ratos diabéticos. Concluitam que a deficiéncia da
insulina resulta em hipertrigliceridemia ¢ que isso nfio é causado
pelo aumento da producéio de VLDL. A suplementagfio de frutose
produziu uma hiperrigliceridemia em ratos diabéticos por
interferéncia na remogio dos triglicerideos, bem como na
estimulagio da secrecdo dos triglicerfdeos™.

Foi conclufdo em estudo com pacientes com diabetes
mellitus ndo  insulino-dependentes, que a
triglicerideos plasméticos tendeu a aumentar apds a utilizacio da
frutose como adogante na dieta. Referem os mesmos autores que,
em estudos anteriores, os niveis de trigliceridecs aumentavam
dependendo da dose de frutose administrada., Baixas doses de
frutose ndo provocaram mudangas nos niveis sangiifneos, enquanto

que altas doses de frutose (200 a 500 gramas, ou 40 a 100% das

necessidades energéticas disrias) elevaram os mesmos'”’.

13 INGESTAO DE FRUTOSE E SENSIBILIDADE A
INSULINA EM PACIENTE COM DIABETES
MELLITUS NAQ INSULINO-DEPENDENTES

egundo alguns autores, o efeito da dieta com frutose no

controle dos niveis de glicose sangiifneos, assim como na

sensibilidade da insulina, foi estudo em dez pacientes com
diabetes mellitus nfo insulino-dependentes. O estude foi feito com
frutose cristalina e placebo administrado s refeicbes ou lanches
durante o dia. Os pacientes eram hospitalizados durante os perfodos
de estudo. A concentragdo de glicose plasmética decresceu durante o
uso da frutose e da dieta controle{em amostra isolada e também por
média diuma). A sensibilidade 2 insulina aumentou em 34% durante
a dieta com frutose, entretanto permaneceu sem mudanga quando do
perfodo controle!”,

concentragio de .

1.4  POSSIVEL CONTRIBUICAO DA FRUTOSE NA
NEUROPATIA DIABETICA

neuropatia diabética resulta do dano progressivo na fibra

nervosa com regeneragdo e reparo abruptos do nervo, que

podem ser complicados por hipersensibilidade do mesmo,
resultando em dor. O aminodeido natural taurina funciona como
uma substdncia osmeticamente ativa, como neuroiransmissor
inibitério e modulador da percepgio dolorosa. B bem sabido que
possui ages neurotrdfias. A hipdtese do osmelite (substdncia
osmoticamente ativa) compativel propie que niveis de osmolito
orglnicos intracelulares, incluindo taurina e miomosito! respondem
a mudangas no sorbitol intracetular ou osmolaridade externa para
manter 0 equilibrio do meio intracelular. O sorbitol € umm alcool poli-
hidroxilico (poliol) produzide a partic da glicose pela aldose-
redutase no tecido nervoso; uma vez formado, o sorbitol pode ser
convertido em frutose através do sorbitol-desidrogenase. Essa via do
poliol estaria particularmente ativa no diabetes melkitus, devido 2
hiperglicemia; isso poderia levar a wm aumento da osmolaridade
intra-celular (devido ao acdmulo de sorbitol e frutose), com influxo
de dgua, edema das células de Schwann, anoxia e desmielfnizagio,

Os autores fazem hipétese de que o actimulo de sorbitol
induzide por hiperglicemia no diabetes mellitus vai resultar em
deplecio de taurina do nervo periférico, o que ird potencialmente
impedir a regeneracio nervosa e precipitar hipersensibilidade neural
e dor 1%,

Este estudo explora as relagfes entre taurina miomositol
e sorbitol em nervo de rato e seus efeitos na velocidade de condugio
nervosa. O nfvel dos osmolitos e a velocidade de condugio nervosa
foram determinados no nervo cidtico de ratos ndo diabélicos e de
ratos com diabetes induzida por estreptozotocina, com ou sem dieta
suplementar de taurina e miomositol. As concentragies de taurina e
miomosito]l decresceram no nervo diabético a medida que o sorbitol
se acumulava, A suplementagio de taurina nos ratos diabéticos ndo
afetou a velocidade de condugdo nervosa mas reduziu os niveis de
mioinositol "',

A prevengdo do actimulo de sorbitol com inibidor da
aldose redutase causou aumento dos niveis de taurina no nervo
quando comparado com ratos diabéticos nio tratados !

Assim demonstrou-se  uma interdependéncia dos
osmolitos orginicos no interior do nervo. O actimulo anormal de
osmolito resulta numa deplegdo reciproca dos outros.

No nervo o sorbitol € metabolizado em frutose, a qual,
embora esteja presente como a glicose em guantidades maiores que
o sorbitol pode contribuir tio significativamente para os fluxos
osmolares devido & sua maior permeabilidade através da
membrana®. A elucidagio de sua contribuigio para a
osmorregulacio do nervo aguardo o desenvolvimento de inibidores
seletivos de sorbitol-desidrogenase. O acimulo de sorbitol pode,
portanto, resultar em uma deplecdo reciproca osmoticamente
induzida de taurina e miomositol. A neuropatia diabética pode ser
um exempio de osmorregulagio mal adaptada sendo que a
instabilidade e a lesfio do nervo sdo agravados pela deplecio de
taurina.

2-DISCUSSAO
om relagdo aos niveis plasmdticos de glicose em individuos

submetidos a dieta com frutose, a revisdo da literatura
mostra que a ingestio da frutose resulta em significante
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redugdo da glicose sérica quando comparada & ingestio de outras
hexoses.

Quanto a sensibilidade & insulina, os autores discutem a
diminuigio da porcentagem significativa de infusfio de insulina para
manter uma normoglicemia durante o uso da frutose em pacientes
com diabetes mellitus nfo insulino-dependentes.

Estudos sobre a interferéncia da ingestio da frutose no
metabolismo dos triglicerideos sdo pouco conclusivos. Tomando
como base alguns animais de experimentagio (ratos), existem
suposicdes (ue a ingestdo de frutose possa conduzir uma
hipertrigliceridemia decorrente da interferéncia que provavelmente a
frutose estabeleca na remogdo dos triglicerideos da circulagdo.
Todavia., estudos em humanos demonstraram que 0 aumento dos
nfveis de triglicerideos plasméticos esta relacionade i dose de
frutose ingerida, assim, estabeleceu-se que quantidades moderadas
na dieta (aproximadamente 75 gramas), mesmo por longos periodos
ndo temnm demonstrado mudangas nos niveis de triglicerideos, ao
contrario, altas quantidades de frutose (200 a 500 gramas) elevam os
niveis destes .Convém lembrar que um envelope de 1,30 gramas de
um adogante pesquisado possui 1,04 gramas de frotose em média.

Em relagdo A neuropatia diabética, os autores
demonstraram que, apesar do sorbitol ser transformado em frutose
na célula nervosa, diminuindo assim a concentracio de sorbitol
intracelular, nfo existem indicios de que a frutose impega a
evolugiio de uma eventual neuropatia periférica, uma vez que ela
nao contribui significativemante para os fluxos osmolares devido a
sua maior permeabilidade através da membrana.

3 - CONCLUSOES

1. A ingestio de frutose resulta em uma diminuicdo marcante dos
niveis séricos de glicose quando comparada 3 ingestdo de outras
hexoses em pacientes com diabetes mellitus ndo insulino-
dependentes.

2. Ingestio moderada de frutose (75 gramas) nio provoca aumento
dos triglicerideos plasmdticos, mesmo por longos periodos, por
outro lado, a ingestiio de altas doses da mesma {200 a 500
gramas) leva a uma hipertrigliceridemia.

3 Ha uma diminuicio do ritmo de infusdo de insulina necessdria
para manter a normoglicemia durante o uso da frutose,
mostrando consideravél aumento na sensibilidade da insulina

4 Diminuicdo da produgio endégena de glicose durante o uso da
frutose na dieta.
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FRAIGE FILHO, F, et al Evaluation of fructose loading in diabetic patients diet.
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SUMMARY: Fructose is a keto-hexose with the same proprieties as sucrose and it is being used as a nutricionalsweeiener and prescribed by some medical
professionals in diabetic patients diet, The present work consists in a bibliografic revision of the evalution of the effect of acute and cronic dietary fructose
with regard to serum glucose levels, serum triglycerides and insulim sensitivity and evaluation of probable effects offructose on peripherical neuropathy, It has
been concluded that fructose dicreases serum glucose compared to other hexeses; the fructose loading at low doses dont’t promote increase of serum
triglycerides but it can promote hypertrigliceridemia in high doses; the ietary fructose increases insulim sensitivity and decreases endogenous glucose

preduction.

Key words: Fructose, diabets mellitus, triglycerides, insulin, diabetic neuropathy.
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