Mechanizmy regulacyjne w zakresie gospodarki lipidowo-
weglowodanowej.

Weglowodany - Glikogen

Glikogen jest formag zapasowg glukozy magazynowang gtdownie w watrobie i miesniach.
W stanie zdrowia $redni poziom cukru we krwi na czczo wynosi ok. 100mg%
(mg/100ml). Przeliczajac te wartos¢ na catkowitg objetos¢ krwi i ptynow
pozakomorkowych wynoszacq $rednio ok. 10-15 litréw, taczna ilo$¢ cukru krazacego po
krwi wynosi ok. 10-15 gramoéw. Odpowiada to 2-3 tyzeczkom cukru.

Po spozyciu positku zawierajgcego np. 100g weglowodandéw (np. 1 wieksza drozdzéowka)
organizm musi sobie poradzi¢ z szybkim zmagazynowaniem tej (z punktu widzenia
pojemnosci cukrowej krwi) olbrzymiej ilosci cukru, gdyz ilos¢ ta przekracza 7-10x ilos¢
cukru krazacego po krwi. W stanie zdrowia cukier wzrasta po takim positku co najwyzej
do 160-180mg%, oznacza to, ze na biezgaco, w miare wchtaniania cukier jest
pochtaniany przez watrobe, miesnie i tkanke tluszczowg i zamieniany na substancje
zapasowe. Za uruchomienie catego tego ciggu reakcji odpowiedzialna jest insulina. Bez
insuliny poziom cukru po spozyciu wspomnianej drozdzéwki wzrostby we krwi do
wartosci rzedu 700-1000mg%, co byloby juz niebezpieczne dla zycia.

Co sie dzieje ze zjedzonym w duzej ilosci cukrem?

Pomijajac fakt, ze nieduza ilo$¢ cukru zostanie na biezaco zuzyta na potrzeby
energetyczne organizmu w ciggu owych dwodch godzin po positku, to generalnie mamy
pie¢ mozliwosci.

1. Zamiana na glikogen w watrobie

Watroba moze zmagazynowac¢ maksymalnie ok. 70g cukru w postaci glikogenu. Nie jest
to zbyt duza ilo$¢. Po 12-18 godzinach gtodu watroba jest niemal catkowicie pozbawiona
glikogenu. Widzimy wiec, ze watroba peini role szybkiego i nieduzego bufora dla cukru,

by zachowa¢ staty poziom cukru we krwi rzedu 100mg% pomiedzy positkami.

2. zamiana na glikogen w miesniach

Miesnie procentowo potrafig zmagazynowac¢ mniej glikogenu, jednak ze wzgledu na
wiekszgq mase gromadzg go wiecej — ok. 250g. Wartos$c ta zalezy oczywiscie od
indywidualnej masy miesniowej oraz od intensywnosci pracy miesni. Sportowcy czynnie
uprawiajacy sport potrafig zmagazynowac nawet do 1kg glikogenu w miesniach. Dlatego
sportowcy w przeddzien intensywnego i dtugotrwatego wysitku (np. bieg maratonski,
wyscig kolarski) zjaajg wieksze ilosci weglowodanow. Glikogenu w miesniach ubywa
znaczaco jedynie podczas dtugotrwatego wysitku fizycznego. Cukier z glikogenu
miesniowego jest niemal wytgcznie zuzywany na miejscu w miesniu. Nie moze by¢ wiec
traktowany jako bufor cukru dla catego organizmu.

3 i 4. zamiana na triglicerydy w watrobie i zamiana na triglicerydy w tkance tluszczowej

Trzecia mozliwo$¢ to zamiana cukru na tkanke ttuszczowa. Ta sama insulina, ktéra
indukuje zamiane glukozy na glikogen, indukuje reakcje prowadzace do zamiany cukru
na ttuszcz. Sq to cykl pentozowy, synteza kwasoéw ttuszczowych i sprzeganie ich z
glicerolem w czasteczki triglicerydow. Synteza triglicerydéow w tkance ttuszczowej
prowadzi do ich gromadzenia na miejscu, natomiast synteza triglicrydow w watrobie
prowadzi do produkcji frakcji lipidowej VLDL. To rodzaj paliwa transportowanego z
watroby do tkanek obwodowych.

U réznych oséb podziat procentowy udziatu poszczegolnych przemian moze wygladac
nieco inaczej. Jesli spojrzymy na problem z punktu widzenia cztowieka, ktéry prowadzi
siedzacy tryb zycia, to bufor glikogenu w miesniach mozemy potraktowa¢ marginalnie. Z



kolei, jesli nie uda nam sie oproézni¢ glikogenu watrobowego przed kolejnym positkiem
(np. z powodu zbyt obfitego w weglowodany positku poprzedniego lub zbyt matej
aktywnosci w ostatnich godzinach), mozemy nie mie¢ miejsca na zmagazynowanie
kolejnej porcji weglowodandéw i wtedy dominujacym kierunkiem przemian bedzie
zamiana na triglicerydy. Jesli proces syntezy triglicerydow w watrobie jest indywidualnie
silniej wyrazony - wzrasta poziom triglicerydéw we krwi, gdyz tkanki nie sg w stanie
odebrac tej ilosci wytworzonego paliwa.

Jesli natomiast dominuje synteza w tkance ttuszczowej - rozwija sie nadwaga, badz jesli
proces trwa dtuzej - otytos¢. Oczywiscie mogg rozwingc sie oba te dwa stany, jesli
nadmiar weglowodandw w diecie jest wystarczajaco istotny i diugotrwaty.

5. Zamiana na cholesterol

Ilosciowo jest to $ciezka marginalna dla tgcznego bilansu ilosciowego, jest jednak bardzo
istotna z punktu widzenia zdrowia cztowieka. Jedynie bardzo nieduza czes¢ sposrod
zjedzonych weglowodanéw (maksymalnie kilka graméw dziennie) moze zostac
zamieniona na cholesterol.

Organizm moze wydali¢ cholesterol jedynie w postaci kwaséw zotciowych w ilosci ok. 1g
dziennie. Maksymalnie tyle samo przyswaja sie z przewodu pokarmowego, nawet, jesli
zje sie znacznie wiecej. Jesli nadmiar weglowodandéw w diecie jest dtugotrwaty, a
indywidualna aktywnos¢ procesu syntezy cholesterolu jest wysoka, dochodzi do
stopniowego gromadzenia sie cholesterolu i jego metabolitdw w organizmie.

Widzimy wiec, dlaczego miazdzyca jest skorelowana z podwyzszonym poziomem
triglicerydéw, nadwaga i poziomem cholesterolu. Wspdlng przyczyng wszystkich tych
zjawisk jest nadmiar weglowodandw w diecie, ktérych organizm nie jest w stanie
zagospodarowac.

Triglicerydy, jako, ze ich metabolizm jest stosunkowo najprostszy, najbardziej
bezposrednio wskazujg na przetadowanie organizmu weglowodanami. Gtéwnym zrodtem
trojglicerydow jest synteza w watrobie z cukru. U oséb, ktére ogranicza nadmiar
weglowodandéw w diecie, triglicerydy w znaczacy sposéb szybko spadajg.

Otytos¢ to nic innego jak pochtanianie nadmiaru weglowodandw przez tkanke ttuszczowa.
Cztowiek moze zgromadzi¢ bardzo duzo tkanki ttuszczowej. Jesli kto$ ma konstytucyjnie
wiekszq sktonnos$¢ do wyciggania nadmiaru paliwa do tkanki ttuszczowej, stosunkowo
mniej weglowodandw pozostanie do wzmozonej syntezy cholesterolu. Stad otytosc¢ jest
skorelowana stabiej z miazdzycaq niz triglicerydy.

Najstabszym wskaznikiem zagrozenia miazdzycg jest poziom cholesterolu we krwi. Wiele
roznych czynnikéw wptywa ostatecznie na to ile cholesterolu krgzy w danym momencie
po krwi. Poziom ten jest odzwierciedla réwnowage miedzy procesami wyrzucania go do
krwi i pochtaniania przez tkanki, w tym szczegdlnie przez watrobe. Jesli dieta jest
przetadowana weglowodanami, cholesterol wzrasta we krwi w stosunkowo nieduzym
stopniu.

Niska korelacja poziomu cholesterolu z miazdzycg wynika tez w duzej mierze z tego, ze
cholesterol znajdywany w blaszkach miazdzycowych jest w duzej mierze syntetyzowany
na miejscu w $cianie tetnicy pod wptywem insuliny, jedynie w nieduzym stopniu jest on
pobierany z krwi. Podwyzszony poziom cholesterolu we krwi nie jest wiec bezposrednig
przyczyng tworzenia sie ztogdw cholesterolu. Stwierdzanie wiec, ze cholesterol jest
przyczyng miazdzycy jest wiec merytorycznie w duzym stopniu niepoprawne.

Nalezy w tym miejscu koniecznie przypomniec, ze rozwdj miazdzycy jest procesem
znacznie bardziej ztozonym. Odgrywajg w nim role réwniez kwestie rownowagi proceséow
zapalnych, agregaciji ptytek, a takze niedoboru antyoksydantéw, wielonienasyconych
kwasdéw ttuszczowych i niektérych mineratéw. Teoria homocysteinowa jako gtdwng



przyczyne miazdzycy podaje niedobdér witamin B6, B12 i kwasu foliowego, ktére sq
niezbedne do przeksztatcenia homocysteiny (powstajacej z metioniny) w cysteine.
Gromadzgca sie homocysteina nasila procesy miazdzycowe.

W tym miejscu jako dygresje chciatbym jeszcze raz podkresli¢, jaka jest réznica miedzy
pojeciem "PRZYCZYNA" a "KORELACJA", gdyz rozumienie tej réznicy w srodowiskach
medycznych jest wysoce niewystarczajace.

Ttuszcze - frakcje lipidowe krwi

Ttuszcze sq zwigzkami nierozpuszczalnymi w wodzie. Dlatego tez w celu przenoszenia
tych zwigzkdéw przez krew wyksztalcity sie specjalne, skomplikowane mechanizmy
transportowe. Najwazniejsze zwigzki ttuszczowe, ktdére sg transportowane przez krew to
trojglicerydy, fosfolipidy, cholesterol wolny, cholesterol zestryfikowany oraz wolne kwasy
ttuszczowe. Zwigzki te sg transportowane w postaci malutenkich kropelek ttuszczu, w
potaczeniu ze specjalnymi biatkami transportujacymi - apolipoproteinami. W zaleznosci
od rodzaju biatka transportujgcego i skfadu lipidéw wyrdzniamy kilka frakcji lipidowych
we krwi. Sg to chylomikrony, VLDL, LDL, HDL, IDL i remnanty chylomikrondow.

Chylomikrony

Jest to frakcja, ktora powstaje w jelicie. Podstawowym biatkiem nosnikowym tej frakcji
jest apolipoproteina o nazwie apoB-48. Sg to najwieksze czastki sposrdd wszystkich
wymienionych frakcji. Mogg osiggac¢ rozmiar nawet 1um, czyli 1/8 rozmiaru krwinki
czerwonej. Jej gtdwna funkcja to transport trojglicerydéw z jelita do tkanek obwodowych.
Skfadajg sie one tez prawie wytgcznie z trigliceryddéw. Proces tworzenia sie takiej czastki
jest dosc¢ dtugi, gdyz spozyty ttuszcz musi zostac najpierw roztozony w jelicie do glicerolu
i kwasoéw ttuszczowych, przetransportowany do komorki srédbtonka jelitowego, w nim z
powrotem ztozony jest trigliceryd, czasteczki triglicerydu zostajq spakowane do czastki
chylomikronu, ta nastepnie jest wydalona na zewnatrz komorki. Chylomikrony dostajg
sie do krwi przez przewdd chtonny, czyli z pominieciem watroby. Czas zycia takiej czastki
jest bardzo krotki, bo ok. 1 godziny. W tym czasie przekazuje ona paliwo do tkanek
organizmu. Gdy wiekszos$¢ zapasu triglicerydu zostanie juz przekazana do tkanek,
czastka chylomikronu zmniejsza swéj rozmiar ponad 2-krotnie (czyli objeto$¢ zmniejsza
8-krotnie) i nazywa sie wtedy remnantem chylomikronu. Remnanty chylomikronéw sg w
catosci wychwytywane przez watrobe, gdzie pozostate ilosci trojglicerydow, fosfolipidow i
cholesterolu sg rozpakowywane. Ich dalszy los zalezy od potrzeb organizmu. Generalnie
nalezy powiedzie¢, ze watroba petni nadrzedna role rozdzielczo-ekspedycyjng dla
metabolizmu wiekszosci zwigzkow lipidowych w organizmie.

Waskim gardtem catego procesu jest nie szybkos$¢ dostarczania ttuszczu z krwi do
komorek, ale szybkos¢, z jaka frakcja ta jest wytwarzana przez jelito. Tluszcz jest
wchtaniany powoli i na biezgco spalany. Nie jest po drodze nigdzie specjalnie
magazynowany.

VLDL

Ta frakcja jest wytwarzana przez watrobe i jest analogiczna do chylomikronow
powstajacych w jelicie. Transportuje ona triglicerydy i cholesterol z watroby do tkanek
obwodowych. Triglicerydy, ktdre sg transportowane przez te frakcje pochodzg w duzej
mierze ze zjedzonych biatek i weglowodandéw, ktére watroba przerabia na triglicerydy.
Czes¢ sktadu pochodzi jednak tez z tego, co zostato wchtoniete do watroby z innych
czastek lipidowych (remnanty chylomikrondw, LDL). Rozmiar czastki to 30-90nm - w
zaleznosci od ilosci zapakowanych triglicerydéw. Zapakowanych jest tu tez troche
cholesterolu i fosfolipidow, ktore majg by¢ przetransportowane do tkanek. Po
przetransportowaniu triglicerydow do tkanek czastka ta zamienia sie na IDL, ta nastepnie



zamienia sie w LDL.
LDL

LDL jest czastka, ktéra powstata z VLDL. Srednica tej czastki to ok. 20-25nm. Srednio
jest wiec ok. 2-3x mniejsza niz wyjsciowej VLDL, gdyz jest juz pozbawiona ftadunku
paliwa, czyli triglicerydéw. Zawiera w sobie ok.: 20% biatka, 50% cholesterolu, 20%
fosfolipiddw, 10% triglicerydow. Zawiera w sobie tyle cholesterolu, bo jego ilos¢ nie
zmniejszata sie dotad. LDL, jako pozostato$¢ po transporcie triglicerydéow z watroby do
tkanek jest usuwana z krwi. Sredni czas péttrwania we krwi wynosi ok. 2 dni. W ok. 70%
czastki te sq usuwane przez watrobe, a w ok. 30% przez tkanki pozawgtrobowe. Podziat
ten jest do pewnego stopnia zmienny w zaleznosci od potrzeb organizmu.

Owe 30% to forma dostarczania do komdrek pozawatrobowych fosfolipiddw i
cholesterolu, ktére sq dostepne w organizmie i nie ma potrzeby syntetyzowania ich na
miejscu. Synteza cholesterolu, jest procesem dos$¢ energozernym, stad organizm
gospodaruje nim w sposob jak najbardziej oszczedny. Odktadanie go w $cianach tetnic
mozna w pewnym sensie traktowac réwniez przez pryzmat oszczedzania go ,na czarng
godzine”, tak by w razie gtodu byto go skad czerpaé. W swojej praktyce obserwowatem
przypadki cofania sie zmian miazdzycowych udokumentowane badaniami obrazowymi.
Organizm moze sie oczysci¢ z miazdzycy. Wymaga to jednak z reguty zdecydowanej
zmiany dotychczasowych nawykdéw zywieniowych, w szczegdlnosci ograniczenia
weglowodandéw, uzupetnienia niedoboru mineratéw, antyoksydantéw i nienasyconych
kwasdw ttuszczowych.

Frakcja ta jest skorelowana z miazdzycg. Wynika to z faktu, ze jest to pozostatos¢ po
frakcji VLDL, ktora odzwierciedla nadmiar weglowodandow w pozywieniu. Jesli mato
powstaje, to mato tez jest usuwane. Specjalne mechanizmy regulujace wychwyt LDL w
watrobie utrzymujg odpowiednie stezenie LDL we krwi, by wszystkie tkanki mogty by¢
odpowiednio wysycone cholesterolem. U kazdego dziatajg one nieco inaczej, wiec kazdy
ma inne stezenie LDL w osoczu. Stosunkowo dtugi czas pottrwania (ok. 2 dni) sprawia,
ze wahania poziomu tej frakcji nie sq znacznie mniejsze niz VLDL, stad w wiekszym
stopniu odzwierciedla on przetadowanie organizmu weglowodanami.

Zauwazmy w tym miejscu jedng wazng rzecz. Tylko cholesterol z VLDL (LDL) moze by¢
pobierany przez tkanki obwodowe. Remnanty chylomikronéw sg W CALOSCI pochtaniane
przez watrobe. Oznacza to, ze cholesterol z pozywienia, ktorego niewielka ilo$¢ zabierana
jest do chylomikrondéw, nie ma mozliwosci bezposredniego trafienia do tkanek. Musi
najpierw przejs¢ przez watrobe.

HDL

Jest to frakcja, ktora jest produkowana przez watrobe i jelito. Jej gtéwng lipoproteing
jest apoA-I. Spetnia ona dwa gtéwne zadania.

Pierwsze to transport cholesterolu z tkanek obwodowych i innych frakcji lipidowych
osocza (VLDL, chylomikrony), do watroby. Jest to jakby taki woreczek, ktéry po
wyprodukowaniu jest pusty, nastepnie krazy po organizmie i zbiera cholesterol, po
napetnieniu sie wyrzuca ten cholesterol do komoérek watrobowych i wraca pusty do
obiegu. W koncu jest usuwany w catosci przez watrobe.

Druga wazna rola tych czgstek to przechowywanie zapasu apolipoprotein apoA, apoC i
apoE. Sg to pomocnicze biatka odgrywajace wazng role w procesach przekazywania
trigliceryddw i fosfolipidow do tkanek, przenoszenia cholesterolu, oraz wychwytywania
poszczegdlnych frakcji przez watrobe. Jest ich kilka podtypdw. Chylomikrony i VLDL
wyprodukowane w jelitach i watrobie nie posiadajg na swej powierzchni wszystkich tych
biatek. Sg one przenoszone z HDL dopiero po przedostaniu sie do krwi. Biatka te sq



przenoszone z powrotem na HDL z remnantéw chylomikronéw i LDL przed ich
usunieciem z krwi przez watrobe.

Zwazywszy, ze frakcja ta przechowuje wazne dla proceséw transportu lipidéw
apolipoproteiny, jej wysoki poziom jest korzystny dla organizmu, gdyz umozliwia
sprawne procesy transportu lipidéw w innych frakcjach. Nic dziwnego, ze jest ona
ujemnie skorelowana z miazdzycq. Obserwacje poczynione w ramach wtasnej praktyki
lekarskiej, jak rowniez badania nad podobng w swej idei tzw. Dietg Atkinsa wskazuja, ze
poziom HDL prawie zawsze wzrasta po zmianie diety na niskoweglowodanowa.
Jakkolwiek catkowity poziom cholesterolu moze wzrosnaé, to jednak stosunek HDL do
LDL sie poprawia, gdyz bardziej rosnie HDL. Oczywiscie taka zmiana diety wymaga
skontrolowania poziomu poszczegélnych frakcji po 2-3 miesigcach, gdyz zdarzajq sie
osoby, u ktdérych stosunek ten sie pogarsza. Osoby takie powinny zarzuci¢ ten rodzaj
diety, gdyz konstytucjonalnie (albo z powodu nierozpoznanych niedoborow) zle
metabolizujg ttuszcz.

Wolne kwasy tluszczowe

Mowigc o transporcie tluszczéw we krwi nie mozna poming¢ roli wolnych kwaséw
ttuszczowych (WKT). Dotychczas w uproszczeniu pisatem, ze triglicerydy z
chylomikronéw i VLDL sq transportowane do tkanek obwodowych. W rzeczywistosci
wyglada to tak, ze na zewnetrznych powierzchniach komérek wiekszosci tkanek
obwodowych znajdujq sie czasteczki enzymu lipazy lipoproteinowej. Jest to biatko, do
ktérego przytaczajq sie czastki chylomikronow i VLDL. W trakcie takiego przytaczenia
dochodzi do roztozenia zawartych w tych czgstkach triglicerydéw na glicerol i wolne
kwasy tluszczowe. Glicerol dostaje sie do krwi, a nastepnie wnika do komorek, ktore
posiadajg enzym kinaze glicerolowi umozliwiajaca mu wejscie w szlak glikolizy. Kwasy
ttuszczowe w wiekszosci sq od razu transportowane do wnetrza komorki, cze$¢ jednak
pozostaje we krwi i dociera do innych tkanek, ktére zuzytkowujq je jako paliwo. We krwi
transportowane sa przez albumine.

Z pewnoscig wyda sie wszystkim dziwne, ze stezenie WKT we krwi jest niskie w stanie
sytosci a wysokie w stanie gtodzenia. Dzieje sie tak dlatego, ze kwasy ttuszczowe sg
bardzo szybko pobierane przez tkanki. Ich ilos¢ we krwi zalezy gtéwnie od tego, ile ich
powstaje, a najwiecej tworzy sie ich w okresie gtodu. Uwalniane sg one wtedy w duzej
mierze z zapasoOw ttuszczu w tkance ttuszczowej. Do gwattownego wzrostu ilosci WKT
dochodzi takze w niewyrownanej cukrzycy, gdyz insulina, jako hormon anaboliczny,
hamuje rozktad triglicerydéw czyli powstawanie WKT. Dochodzi wtedy do
niekontrolowanego uwalniania WKT. Poniewaz nie mogg one sie w catosci spali¢, czesc z
nich watroba przerabia na tzw. ciata ketonowe.

Czes$¢ WKT po wchtonieciu do tkanek moze ulec z powrotem estryfikacji z glicerolem,
czyli odtozeniu na zapas. Zjawisko to najbardziej wystepuje w miesniach i sercu, gdzie
niezbedne jest state zabezpieczenie dostepu do wysokokalorycznego paliwa. Moga one
sie rowniez wchtania¢ do tkanki ttuszczowej, jednak zauwazmy, ze tkanka ttuszczowa nie
zawiera kinazy glicerolowej, czyli glicerol musi sobie ona wytworzy¢ z cukru. Produkcja
glicerolu i pobudzanie przez insuline szlakdw syntezy kwasow ttuszczowych zachodzi
gtownie w warunkach sytosci, a w tych warunkach stezenie WKT w surowicy jest niskie.
Tym nie mniej cze$¢ WKT ze zjedzonego ttuszczu moze by¢ zuzywana do syntezy
trigliceryddéw w tkance ttuszczowej. Taka sytuacja szczegdlnie moze mie¢ miejsce u oséb
spozywajacych positki nieprawidtowo czesto, czyli tzw. ,,podjadaczy”, u ktérych poziom
insuliny we krwi jest permanentnie podwyzszony.

Nalezy jednak pamietac, ze spozywanie ttuszczu sprzyja otytosci gtéwnie poprzez
przyhamowanie spalania cukru i popchniecie go w szlak pentozowy. Wiekszo$¢ kwasow
ttuszczowych odktadanych na zapas w tkance tluszczowej powstaje na miejscu z cukru.



Ciala ketonowe

Dotychczas w duzej mierze skupiali$my sie na sytuacji, gdy w diecie wystepowat nadmiar
weglowodanow, gdyz taka sytuacja jest powszechna spotecznie. Obecnie skupimy sie na
sytuacji przeciwnej — niedoborze weglowodandw i nadmiarze ttuszczow.

Zauwazmy, ze mamy w organizmie dwa gtdwne kierunki przemian — anabolizm zwigzany
z cyklem pentozowym i produkcjg NADPH2 oraz katabolizm zwigzany z procesami
spalania w cyklu Krebsa. Miedzy tymi dwoma kierunkami musi istnie¢ odpowiednia
rownowaga.

Czasteczka, ktéra wchodzi w cykl Krebsa jest acetylo-CoA, moze ona jednak rowniez
wychodzi¢ z mitochondrium i uczestniczy¢ w procesach anabolicznych. Jesli jednak w
cytoplazmie nie ma NADPH2 - reakcje syntez nie zajda. Spdjrzmy, co sie bedzie dziato,
jesli w diecie znajdzie sie duzo produktéw, ktore degradujq sie do acetylo—CoA (ttuszcze,
aminokwasy ketogenne), a mato weglowodandow i aminokwasow glikogennych, ktére
mogg da¢ NADPH2?

Jesli nadmiar ttuszczow bedzie wystarczajaco duzy, w komodrkach pojawi sie nadmiar
acetylo-CoA, ktéry nie bedzie mogt zostac spalony, ani tez nie bedzie mogt wejs¢ w szlak
syntezy kwasow ttuszczowych ze wzgledu na brak NADPH2. Komoérka radzi sobie z takg
sytuacjg zamieniajgc 6w nadmiar acetylo-CoA na tzw. ciata ketonowe. Do ciat
ketonowych zaliczamy 3 zwigzki: kwas hydroksymastowy, kwas acetooctowy i aceton.

Synteza ciat ketonowych zachodzi gtéwnie w watrobie. Dwie czgsteczki acetylo-CoA
kondensujg tworzac acetooctan. Acetooctan podlega samoistnej dekarboksylacji tworzac
aceton, badz przytaczajac woddr z NADPH2 tworzy B-hydroksymaslan. Wszystkie 3
zwigzki watroba wyrzuca do krwi, skad sq pobierane przez tkanki obwodowe
priorytetowo jako paliwo, badz wydalane do moczu.

Wzrost produkcji ciat ketonowych ma miejsce gtéwnie w 3 sytuacjach:

1. Najbardziej fizjologicznym stanem jest stan gtodzenia, w ktérym organizm
zmuszony jest przejs¢ na pozyskiwanie energii z triglicerydéw odfozonych na
zapas w tkance tluszczowej. Masa czgsteczki triglicerydu sktada sie w okoto 10%
z glukogennego glicerolu i w 90% z kwasdéw ttuszczowych. Owe 10% jest iloScig
wystarczajgcg do podtrzymania stezenia metabolitdéw cyklu Krebsa na takim
poziomie, by reakcje spalania powstajgcego w duzych ilosciach z kwaséw
ttuszczowych acetylo-CoA zachodzity wystarczajaco sprawnie. W zwigzku z
przestrojeniem metabolizmu na rozkiad triglicerydow, we krwi pojawia sie duza
ilo$¢ wolnych kwasow ttuszczowych. Czes¢ z nich jest pobierana bezposrednio
przez tkanki, wiekszos¢ jednak jest pobierana przez watrobe, ktéra zamienia je
na ciata ketonowe. Te dopiero sgq zuzywane przez tkanki obwodowe jako paliwo.
Mozna wiec powiedzie¢, ze w watrobie dokonuje sie wieksza czes$¢ procesu ciecia
kwaséw ttuszczowych na kawatki dwuweglowe, by nastepnie jako kawatki 4-
weglowe (ketony) zostac rozprowadzone po organizmie.

2. Druga sytuacja, w ktdrej mogg pojawiac sie ciata ketonowe, to stan, w ktéorym w
diecie mamy zbyt mato substancji glukogennych, niezaleznie od ilosci zjadanych
ttuszczéw. Istotnym czynnikiem, ktory hamuje ketogeneze jest insulina. Gdy
zwigzkdéw glukogennych jest zbyt mato, we krwi jest zbyt mato insuliny, by
wyhamowywac ketogeneze. Rdznica w poréwnaniu ze stanem poprzednim jest
taka, ze teraz spalane sg zaréwno tluszcze spozyte, jak i te z tkanki ttuszczowej.
Tkanka tluszczowa ulega na takiej diecie u wiekszosci ludzi rozktadowi ze wzgledu
na zbyt niski poziom insuliny, ktéry pobudza reakcje syntezy kwaséw
tluszczowych. Rownowaga pomiedzy syntezg a rozktadem triglicerydéw w tkance
ttuszczowej jest zachwiana na korzys¢ ich rozktadu. Innymi stowy, jesli
weglowodanow jest zbyt mato, wiekszos¢ ludzi chudnie, nawet jesli bedzie jesc¢
duzo ttuszczu.

3. Trzecia sytuacja, w ktorej pojawiajq sie ciata ketonowe, i to w ilosci zagrazajacej



zyciu, jest rozchwiana cukrzyca. O cukrzycy bedzie jeszcze szczegétowo mowa na
jednym z dalszych wyktadéw. Rozchwiana cukrzyca, to stan, w ktérym w
organizmie jest zbyt mato insuliny (typ I), badz tez w skutek rozwinietej
insulinoopornosci jej dziatanie jest zbyt stabe (typ II). Niedobér oddziatywania
insuliny skutkuje nasileniem proceséw katabolizmu nad anabolizmem, co
prowadzi m.in. do niepohamowanego rozktadu tkanki ttuszczowej z wytwarzaniem
ciat ketonowych. Ciata ketonowe oddziatujg na metabolizm glukozy w ten sposdb,
ze hamuja jej wchianianie do komorek. Ma to swoéj fizjologiczny cel -
oszczedzanie cukru w warunkach gtodu. Ketony sg zuzywane jako paliwo, cukier
natomiast nie moze sie dosta¢ do komérki i jego poziom we krwi rosnie. W
komorkach jednak bardzo go brakuje. Poziom kwasdéw ketonowych w rozchwianej
cukrzycy jest na tyle wysoki, ze dochodzi stopniowo do wyczerpania rezerwy
alkalicznej tkanek i rozwiniecia sie kwasicy metabolicznej ketonowej.

4. Mozna jeszcze wyrdznic¢ jedng sytuacje, w ktérej moga przejsciowo pojawiac sie
ciata ketonowe we krwi. To stan, w ktérym ilo$¢ weglowodanoéw jest odpowiednia,
jednak ilo$¢ spozytego ttuszczu jest zbyt duza. Osobiscie, w trakcie swojej
praktyki spotkatem tylko kilku ludzi o takim metabolizmie. Z tego wzgledu nie
wymienitem tego przypadku wsrdd sytuacji, w ktérej pojawiajg sie ciata
ketonowe. Sytuacja ta moze pojawic¢ sie u ludzi bardzo szczuptych, czyli majacych
konstytucyjng przewage proceséw katabolizmu nad anabolizmem. Nawet jesli
mogliby dotozy¢ co nieco na zapas, gdyz jest dosy¢ acetylo-CoA i glukozy do
produkcji NADPH2, to jednak tego nie czynig. Cykl pentozowy nie jest
uruchamiany i wzmozona synteza kwaséw ttuszczowych nie nastepuje. Co wiecej,
pojawiajace sie ciata ketonowe prowadzg do przejsciowego przyhamowywania
wchtaniania cukru z krwi do komérek i pojawiajg sie gwattowne wahania poziomu
cukru. Po zuzyciu wytworzonych ciat ketonowych wchtanianie cukru do komodrek
wraca do normy i cukier sie normuje samoistnie. Jesli pacjent w miedzyczasie
zazyje insuline — pojawia sie hustawka cukréw. Jedynym sposobem na
opanowanie sytuacji jest zmniejszenie spozycia ttuszczu, do poziomu
gwarantujacego nie rozpadanie sie ich na ciata ketonowe.

Na podstawie http://www.drmichalak.pl/data/studenci/bioch6.htm



