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果糖摄入对高尿酸血症影响的研究进展

程梅芳，王洋，闫思雅，李阁，刘梦扬*，王丹*

（天津中医药大学中医药研究院，天津 301617）

摘要：高尿酸血症（Hyperuricemia, HUA）是一种代谢性疾病，除了可以引起痛风外，还是肾脏、内分泌代谢、

心脑血管等系统疾病的独立危险因素。近年来，随着果糖摄入量的显著上升，尤其是通过软饮料的广泛消费，众多

流行病学研究及临床观察均指出，果糖摄入与 HUA 的发生和发展之间存在着密切的联系。在代谢层面，果糖在肝

脏的代谢过程中能够生成尿酸的前体物质——嘌呤；同时，果糖在肾脏中干预尿酸排泄机制，进一步引起血尿酸水

平的上升。此外，果糖可能通过对胰岛素敏感性的影响以及增加肥胖的风险，间接影响尿酸的代谢过程。尽管现有

研究已经揭示了果糖与 HUA 之间的关联性，然而其具体的作用机制尚未得到明确。该综述综合分析果糖对 HUA 的

影响及作用机制，以期加深人们对果糖与 HUA 关系的理解，为 HUA 的饮食干预策略提供理论支持。
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Research Progress on the Effect of Fructose Intake on Hyperuricemia
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Abstract: Hyperuricemia (HUA), a metabolic disorder, is not only associated with gout but also represents an 

independent risk factor for numerous systemic diseases, such as kidney, endocrine, metabolic, and cardiovascular disorders. 

Recently, numerous epidemiological studies and clinical observations have indicated that the considerable increase in 

fructose consumption, particularly through the widespread consumption of soft drinks, is closely linked to the occurrence 

and progression of HUA. At the metabolic level, fructose can generate urate precursors in the liver during metabolism, and 

it interferes with the uric acid excretion process in the kidneys, leading to an increase in serum uric acid levels. Furthermore, 

fructose may indirectly affect urate metabolism through its impact on insulin sensitivity and the risk of obesity. Although 

existing research has already revealed the association between fructose and HUA, the specific mechanisms remain unclear. 

This review investigates the impact of fructose on HUA and its underlying mechanisms, aiming to deepen our understanding 

of the relationship between fructose and HUA and provide theoretical support for dietary intervention strategies for HUA.

Key words: fructose; soft drinks; hyperuricemia

收稿日期：2024-05-07

基金项目：国家自然科学基金资助项目（82304870） 

作者简介：程梅芳（2001-），女，硕士研究生，研究方向：中药治疗代谢性疾病作用及机制研究，E-mail ：18270345065@163.com 

通讯作者：王丹（1990-），女，博士，助理研究员，研究方向：中药治疗代谢性疾病作用及机制研究，E-mail ：wangdan0048@tjutcm.edu.cn ；

共同通讯作者：刘梦扬（1986-），男，博士，副研究员，研究方向：中药治疗代谢性疾病作用及机制研究，E-mail ：liumengyang0212@tjutcm.edu.cn

引文格式：

   程梅芳,王洋,闫思雅,等.果糖摄入对高尿酸血症影响的研究进展[J].现代食品科技,2025,41(8):338-348.

    CHENG Meifang, WANG Yang, YAN Siya, et al. Research progress on the effect of fructose intake on hyperuricemia [J]. 

Modern Food Science and Technology, 2025, 41(8): 338-348.



现代食品科技                                           Modern Food Science and Technology	                                               2025, Vol.41, No.8

 339 

高尿酸血症（Hyperuricemia, HUA）是由嘌呤

代谢异常引发的代谢性疾病，会导致血清尿酸（Uric 
Acid, UA）水平的升高，其诊断依据是连续两次非

同日测量的血尿酸水平超过 420 μmol/L [1] 。在全球

经济一体化的大背景下，我国居民的饮食结构正逐

渐西化，这一变化与 HUA 的患病率上升及年轻化

趋势息息相关。作为代谢性疾病中的第二大常见疾

病，HUA 的发病率受到生活环境、饮食习惯、遗传

因素以及社会经济状况等多重因素的影响，全球各

地区的患病率因而存在差异，其中中国成年居民的

HUA 患病率约为 14.0% [2] 。

HUA 不仅是痛风的主要危险因素之一 [3] ，还与

心血管疾病、糖尿病、高血压、动脉粥样硬化以及

慢性肾病等代谢性疾病有着紧密的联系 [4] 。其发病

机制复杂，涉及尿酸的生成、排泄以及在关节等组

织中的沉积等多个方面。饮食习惯在调节尿酸水平

方面起着至关重要的作用，约三分之一的 UA 代谢

异常是由于频繁摄入高嘌呤食物如肉类、海鲜和酒

精饮料等导致的嘌呤代谢紊乱所引起的。过量摄入

这些食物会在黄嘌呤氧化酶和其他酶的作用下产生

大量尿酸，从而显著增加 HUA 的发生风险 [5] 。

果糖作为一种六碳单糖，与葡萄糖互为同分异

构体，广泛存在于水果和蜂蜜中 [6] 。果糖的摄入途

径主要有食用富含果糖的水果或蜂蜜、饮用天然

果汁以及一些富含高果糖玉米糖浆（High Fructose 
Corn Syrup, HFCS）的食品如软饮料。目前，中国

居民饮用含糖饮料的现象普遍存在 [7] 。一般来说，

软饮料主要是指那些富含甜味剂、碳酸水、色素以

及香精等成分的饮料，其口感通常带有甜味。HFCS
由于其甜度较高且成本低廉等优点，被广泛用作软

饮料中的甜味添加剂，已成为现代生活方式下主要

的果糖摄入来源 [8] 。

果糖的过量摄入被证实会促进嘌呤核苷酸的降

解，进而导致血清尿酸水平上升，从而加大罹患

HUA 的风险 [6] 。因此，深入探讨果糖对 HUA 的影

响及其相关的潜在机制至关重要。本综述系统性梳

理了果糖的过量摄入对 HUA 的影响，深入研究了

相关的分子生物学途径和代谢过程，并进一步阐述

了其作用机制。本文旨在增进公众对于现代生活中

普遍存在的果糖和软饮料消费对健康的影响进行更

深入、更全面的理解，为 HUA 的饮食干预策略的

制定提供科学依据。

1  高尿酸血症发病机制及治疗现状

1.1 高尿酸血症发病机制 

尿酸在生理 pH 值下主要以尿酸盐的形式存在，

在人体内维持着动态平衡。HUA 的典型表征为血

清尿酸盐浓度的异常升高。目前的研究普遍认为，

HUA 的发生是由于尿酸产生与排泄之间的失衡所致，

如图 1所示是尿酸升高的原因以及HUA的发病机制。

其中，过量摄入高嘌呤食物（如红肉、海鲜等）和富

含果糖或酒精的饮料，以及存在胰岛素抵抗、患有肾

脏疾病和高血压等情况，都可能导致尿酸水平升高。

此外，年龄增长、肥胖、遗传因素以及使用某些可能

影响肾功能的药物等亦是影响尿酸浓度的重要因素。

肾脏尿酸排泄的减少是导致 HUA 最为常见的原因，

这主要是由遗传因素所引起的。此外，HUA 还可能

是由于体内嘌呤代谢异常、尿酸生成过量、肠道尿酸

排泄不足以及这些因素的综合作用引起 [9] 。

图 1 尿酸升高原因以及高尿酸血症发病机制 

Fig.1 Causes of elevated uric acid and pathogenesis of hyperuricemia 
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尿酸是嘌呤核苷酸代谢终产物，经黄嘌呤氧化

酶（Xanthine Oxidase, XOD）催化产生。嘌呤核

苷酸经过一系列反应生成腺苷和鸟苷，腺苷进一

步转化为肌苷，后者与鸟苷被嘌呤核苷酸磷酸化

酶（Purine Nucleotide Phosphorylase, PNP） 分 别

转化为次黄嘌呤和鸟嘌呤。次黄嘌呤经 XOD 或黄

嘌呤脱氢酶（Xanthine Dehydrogenase, XDH）氧

化为黄嘌呤，鸟嘌呤经鸟嘌呤脱氨酶进一步氧化

为黄嘌呤。最终，黄嘌呤被 XOD 或 XDH 氧化为

尿酸 [10] 。大多数哺乳动物能将尿酸降解为尿囊素，

并进一步通过脲酶将其降解为氨。然而，由于在进

化过程中，包括人类在内的高等灵长类动物被认为

为了在低盐饮食下维持血压并防止氧化损伤，编码

尿酸酶的基因突变失活，导致人类无法将尿酸盐

代谢为可溶性尿囊素 [11] 。因此，与其他具有尿酸

酶的哺乳动物相比，人类的尿酸盐水平较高，患

HUA 的风险增加。正常状态下，机体保持嘌呤与

核酸代谢平衡状态，但尿酸合成途径一些关键酶

比如 XOD 异常均可导致嘌呤代谢异常，从而导致

尿酸水平升高。

尿酸排泄由肾脏和肠道共同调控，排泄不足会

导致血清尿酸盐浓度升高，大部分高尿酸血症患者

都表现为肾脏尿酸排泄不足。血清肌酐和尿酸盐浓

度之间的比例关系强调了肾脏在尿酸排泄中的主导

作用 [12] ，肾脏负责重吸收约 90% 的过滤尿酸，并

排出体内 60%~70% [13] 的尿酸，其失调会显著影响

血清尿酸盐浓度。在肾脏内，尿酸通过肾小球的滤

过作用被输送到肾小管，由近曲小管的尿酸盐转运

蛋白如 URAT1、GLUT9、ABCG2 和 NPT1 等控制

其排泄 [14] 。其中 URAT1 和 GLUT9 是尿酸重吸收蛋

白，其功能低下会导致尿酸重吸收增加；ABCG2 和

NPT1 是尿酸排泄蛋白，其功能缺陷会导致尿酸排

泄减少，进而增加血尿酸水平。尿酸在肾脏和肝脏

中的代谢已被广泛阐明，近期更多的研究开始专注

于尿酸与肠道及其微生物群的关联。Wei 等 [15] 的研

究表明肠道微生物群可能与 HUA 的发病机制直接

相关。尿酸有近 25% [16] 会被分泌到肠道，并由肠道

微生物群代谢。同时，肠道的尿酸转运蛋白，如位

于肠上皮细胞上的 ABCG2 和 GLUT9，可以将尿酸

从细胞内转运至肠腔，维持机体尿酸代谢的平衡。

有研究 [17] 表明肠道微生物群失调与 HUA 之间可能

存在联系，长期高尿酸水平可能破坏肠道的内环境，

影响肠道微生物群。

1.2 治疗现状 

目前，HUA 的治疗主要包括药物治疗和非药物

治疗。降尿酸的药物大致分为三类：抑制尿酸合成药

物、促进尿酸排泄药物以及具有分解尿酸功能的尿

酸酶类药物。其中，抑制尿酸合成类药物别嘌呤醇、

促进尿酸排泄药物苯溴马隆、分解尿酸功能的尿酸酶

类药物拉布立酶是临床常用药物。然而，这些药物伴

随着一定的不良反应：如别嘌呤醇可引发严重的过敏

综合征；苯溴马隆对肝功能有损伤作用；重组尿酸酶

类药物价格昂贵，临床应用受限等 [18] 。近年，中医药

因其多成分、多靶点特性，在治疗HUA方面有所进展。

研究表明，土茯苓、萆薢和肾茶等 [19] 中药能有效降低

尿酸水平，成为治疗 HUA 的潜在药物。同时，益生

菌是一类有益于人体健康的微生物 [20] ，有研究发现短

乳杆菌 DM9218、鼠李糖乳杆菌 Fmb14 和乳酸菌 S12
等益生菌对 HUA 也有缓解作用 [21] 。

非药物治疗主要包括合理的饮食习惯与健康的

生活方式等。对于果糖诱发的 HUA，在生活方式方

面主要提倡适当锻炼，肥胖患者建议减轻体重。在

饮食方面：多食用新鲜蔬菜；适量摄入脱脂或低脂乳

制品、豆类及豆制品；减少啤酒和烈酒等酒精饮料的

饮用。特别需要注意的是，限制动物性高嘌呤食物

的摄入，避免饮用含果糖较多的软饮料 [18] 。然而，由

于 HUA 与心血管疾病、代谢综合征等主要慢性疾病

风险的增加有密切关联 [22,23] ，因此，我们应综合评估

患者的生活方式和饮食建议，以兼顾其他健康优势和

潜在风险，需根据患者的具体差异和健康状况，制定

个性化的生活方式和饮食方案，旨在提供最大化其他

健康优势的同时，尽可能地降低潜在风险。

2  果糖应用及代谢机制

果糖，一种自然存在于水果之中的单糖，以其

独特的物化性质被广泛应用于食品工业，主要以甜

味剂应用于食品添加剂中。在医学领域，果糖主要

作为一种能量补充剂。果糖的代谢主要依赖于果糖

激酶的作用，这一过程并不受胰岛素的调控，这一

特性意味着果糖能够快速代谢并提供能量，且不会

导致血糖迅速升高。因此果糖被视为糖尿病患者理

想的能量补给来源。

在过去半个世纪中，传统观点认为果糖代谢的

主要场所是在肝脏 [24] 。肝脏摄入的果糖主要用于补

充肝糖原并生成甘油三酯。在肝脏内，果糖首先被
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磷酸化成果糖 -1- 磷酸，这一过程主要由果糖激酶

催化。快速生成的果糖 -1- 磷酸会导致 ATP 和磷酸

化水平降低。当细胞内磷酸盐减少会激活单磷酸腺

苷（Adenosine Monophosphate, AMP）脱氨酶，导

致 AMP 转化为肌醇磷酸（Inosine Monophosphate, 
IMP）并促进嘌呤降解和肌苷生成，从而使血清尿

酸水平升高。接下来，果糖 -1- 磷酸分裂成两个关键

的中间产物，即三磷酸甘油和甘油醛，这个步骤由

果糖 -1- 磷酸醛缩酶催化。甘油醛进入糖酵解途径，

被进一步代谢为葡萄糖或其他代谢产物 [25] ，葡萄糖

可用于提供能量或被储存为糖原。

最近，有研究人员利用同位素示踪技术发现，

在以 0.5 g/kg 剂量灌胃果糖的小鼠中，发现吸收的

果糖约 90% 在小肠内代谢，到达肝脏的果糖反而

相对较少 [26,27] 。当我们适当摄取含有果糖的食物或

饮料时，小肠会代谢约 90% 的果糖 [28] 。果糖在小

肠内的吸收主要通过葡萄糖转运蛋白 5（Glucose 
Transporter 5, GLUT5）进行，这是一种专门用

于果糖运输的蛋白质 [24] 。小肠中的果糖分解酶通

过 GLUT5 和果糖激酶调节和控制，当果糖通过

GLUT5 穿过肠上皮细胞时，被果糖激酶磷酸化并转

化为果糖 -1- 磷酸。有研究发现，别嘌呤醇可降低

果糖诱导的 HUA 大鼠血尿酸水平，该机制与抑制

肝脏中的 XOD 活性和肠道中 GLUT5 的表达以减少

果糖的吸收有关 [29] 。在小肠粘膜细胞内，果糖与其

他糖类一起通过 GLUT2 载体蛋白转运到血液循环

中，而血液中的果糖大部分会进入肝脏。GLUT5 和

GLUT2 介导的果糖代谢对肝脏尿酸代谢以及肾脏功

能都会产生一定的影响。

果糖代谢的另一个重要器官是肾脏。一部分果

糖在肠道吸收后进入血液循环，血液中的果糖分子

通过肾小球滤过进入肾小管，近曲小管是生理条件

下果糖代谢的主要场所。近端肾小管细胞利用重吸

收的果糖作为糖异生的底物，从而维持血糖浓度的

平衡 [28] 。与葡萄糖不同，果糖在肾小管中的重吸收

程度相对降低，小部分果糖通过肾小管被重吸收入

血液，未被重吸收的果糖在肾小管中被代谢。近直

小管中果糖通过 GLUT5 介导的主动转运进入肾小

管细胞，随后在果糖激酶作用下在整个细胞质中代

谢。在近曲小管中也有果糖激酶和果糖 -1- 磷酸醛

缩酶的表达。除了外源性果糖，果糖还可通过多元

醇途径由葡萄糖转化为内源性果糖。且有研究表明

通过肾脏中的果糖异生和糖异生产生的内源性果糖

有可能是其驱动肾脏疾病的潜在机制，持续摄入大

量果糖会导致大量 ATP 消耗和炎症反应的发生，最

终导致大量尿酸产生及肾小管损伤 [30] 。

3  果糖对高尿酸血症的影响及作用机制

3.1 果糖对高尿酸血症的影响

HUA 的本质是尿酸的产生与排泄失衡，而果糖

是在新陈代谢过程中唯一一种常见的会促使尿酸生

成的摄入碳水化合物 [31] 。近年来，果糖广泛流行于

世界各地加工类食品及软饮料中。软饮料中的添加

糖主要包括 HFCS 和蔗糖，含有大量的果糖和葡萄

糖。除了蔗糖和 HFCS 外，新鲜水果中也含有果糖。

然而，由于水果中含有的营养物质如维生素 C、表

儿茶素、钾和纤维素等，因此水果的摄入对尿酸盐

的影响是复杂的。有研究发现水果摄入与痛风有关，

而 Cheng 等 [32] 发现水果来源的粗果糖对尿酸代谢的

影响比纯果糖的软饮料轻 [33] 。总的来说，果糖和软

饮料过度摄入可能与尿酸水平升高、HUA 及痛风的

发病率增加有关。

Wang 等 [34] 用 15% 的果糖溶液饲喂 BALA/c 雄

性小鼠，干预 8 周后，与正常饮食的小鼠相比，血

清尿酸显著升高。在另一项研究中，使用 10% 果糖

的饮用水和实验室标准饲料喂养 Sprague Dawley 雄

性大鼠，干预 8 周，大鼠的血清尿酸水平、肌酐以

及尿素氮水平显著升高 [35] 。Chang 等 [36] 给予雄性 SD
大鼠 10% 的高果糖浆溶液（10% HFCS）干预 8 周

诱导 HUA。在 Wistar 大鼠在饮用水中添加 10% 的

果糖，干预 60 d 诱导 HUA。相比于正常大鼠，模

型组的大鼠血清尿酸水平明显升高 [29] 。表 1 列出了

果糖促进尿酸水平升高的相关动物研究。

如表 2 所示，含糖软饮料的摄入与血清尿酸

水平相关。根据巴西成人健康纵向研究（ELSA-
Brasil）（n=7 173）在 2008 至 2010 年期间收集的基

线数据的横断面调查结果显示 [44] ，尽管男性与女性

在饮用含糖碳酸饮料与高尿酸血症之间的线性关联

程度存在差异，但这一研究揭示出巴西成年人群的

软饮料消费行为和高果糖摄入，与 HUA 以及尿酸

水平的增高之间存在正相关性。一项对于 125 299
名参与者的荟萃分析表明，高果糖摄入量与痛风风

险呈正相关 [45] 。Sabrina 等 [46] 系统回顾和荟萃分析了

共 154 289 名参与者和 1 761 例痛风患者，以探究

含果糖的食物来源与痛风和 HUA 之间的关系。得
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出果汁和含糖饮料的摄入量与痛风发病率呈正相

关，其中与固态饮料摄入量的不良相关性证据最强，

而水果摄入量与痛风的发生无明显关系。Kourosh
等 [47] 调查了果糖摄入对 HUA 的影响，荟萃分析纳

入了 2009 至 2019 的 35 项研究，包括 224 只摄入不

同果糖的大鼠，表明 HUA 与高果糖摄入量之间存

在显著关系。另一项系统评价和荟萃分析显示 [48] ，

含糖软饮料摄入量与成年人痛风和 HUA 风险增加

之间有显著关联性，强调需要进一步研究膳食果糖

摄入量与相关疾病之间的关联。

表 1  果糖促进尿酸水平升高相关研究 

Table 1 Studies on the promotion of fructose on the increase of uric acid level 

试验动物 动物分组 干预时间 干预效果 参考文献

6~8 周龄雄性
Wistar 大鼠

每组 6 只大鼠
1. 对照组
2. 果糖组

3. 果糖 + 别嘌呤醇组
4. 果糖 + 鞣花酸组

8 周
HFD 显著增加肝酶，且与正常对照组相比，用

HFD 喂养大鼠导致血清和肝组织中尿酸升高，这
主要归因于肝脏 XO 活性增加

 [37] 

8 周龄雄性 Sprague 
Dawley 大鼠

每组 10 只大鼠
1. 对照组
2. 模型组

3. 低剂量阿魏酸组
4. 高剂量阿魏酸组

5. 别嘌呤醇组

20 周
与对照组相比，模型组肝脏中 UA、IFN-γ、LPS
指数显著增加，摄入 HFFD 上调了 Ak1、Nt5e、

Pnp、Ada 和 Xdh 基因的相对表达水平
 [38] 

体质量 230~270 g 的
Sprague Dawley

雄性大鼠

每组 8 只大鼠
1. 对照组

2.10% 果糖组
3. 别嘌呤醇组

4. 菝葜组（125、250 和
500 mg/kg）

8 周
与对照大鼠相比，10% 果糖治疗大鼠的 Sur、Scr
和 BUN 水平显着升高；与对照大鼠相比，果糖

可导致大鼠 Uur 和 Ucr 水平明显降低
 [39] 

体质量 18~22 g 的
ICR 雄性小鼠

1. 对照组（15 只小鼠）
2.高果糖喂养组（65只小鼠）：

6 周后分为 6 个亚组
12 周

小鼠口服 30% 果糖 12 周后，血清尿酸水平显着
升高。在高果糖喂养的小鼠中，果糖显著增加了
血清肌酐水平，降低了尿酸和肌酐的尿水平。结

果，FEUA 显着减少

 [40] 

BALB/c 雄性小鼠

每组 15 只小鼠
1. 对照组

2. 高果糖组
3. 益生菌治疗组

8 周
高果糖组显着升高的血清尿酸（与对照组相比均，
高果糖喂养组的 XOD 浓度、mRNA 水平和活性

均显着升高
 [34] 

体质量 180±20 g 的
Wistar 雄性大鼠

每组 10 只大鼠
1. 对照组
2.HUA 组

3.5 mg/kg API 组
4.10 mg/kg BBR 组

60 d

连续饮用 10% 果糖 60 天，HUA 组大鼠的血清
尿酸水平显着升高约 45%；与对照组大鼠相比，
HUA 组大鼠肝脏中的 XO 活性显着增强约 66%；
在 HUA 组大鼠中，与对照组大鼠相比，饮用 10%
果糖后小肠中的 GLUT5 蛋白表达显着增加，大鼠
小肠中摄入 10% 果糖后 GLUT2 蛋白表达显着升高

 [29] 

4~5 周龄的雄性
昆明种小鼠

每组 8 只小鼠
1. 对照组
2. 模型组

3. 阳性对照组（别嘌呤醇）
4.STVRE 组（甜叶菊提取物）
5.STVRE+AI1（低剂量甜叶

菊提取物加别嘌呤醇）
6.STVRE+AI2（高剂量甜叶

菊提取物加别嘌呤醇）

8 周

与对照组相比，模型组的 SUA 水平显着升高；
与对照组相比，模型组血清和肝脏中

的 XO 活性较高；
与对照治疗组相比，模型组的 BUN 和

SCr 水平升高

 [41] 

体质量为 20±2 g 的
4 周龄雄性
昆明种小鼠

每组 10 只小鼠
1. 对照组
2. 模型组
3. 阳性组

4. 低剂量二酰化 AF-PSPs 组
5. 高剂量二酰化 AF-PSPs 组

8 周

高果糖 /高脂肪饮食八周后，血液UA值显着增加；
模型组 BUN、Cr 清除率呈下降趋势；模型组肝
脏 XO 酶活性显着高于对照组，说明高果糖喂养
诱导小鼠肝脏 XO 酶活性增加，从而促进 UA 合

成，引起 HUA

 [42] 

体质量为 180~200 g 的
Sprague-Dawley

雄性大鼠

每组 8 只大鼠
1. 对照组

2. 阳性对照组
3. 落新妇苷组

8 周

与对照组相比，10% 果糖诱导大鼠 XOD 活性显
著升高；与对照组相比，果糖处理提高了 PEG2
和 IL-1 的水平；与对照组动物相比，果糖诱导组

肾组织中 TGF-β1 和 CTGF 的表达显着增加

 [43] 
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表 2  软饮料促进尿酸水平升高相关研究 

Table 2 Studies on the promotion of uric acid levels by soft drinks

纳入对象 结果分析 参考文献

第三次全国（美国）健康与营养调查 14 761 名
（6 906 名男性和 7 855 名女性）年龄 ＞ 20 岁的参与者

含糖软饮料的消费与血清尿酸水平和 HUA 的
频率相关，无糖软饮料的消费则无关

 [49] 

1999 年至 2004 年国家（美国）健康和营养检查
调查中 4 867 名 12~18 岁的青少年

较高的含糖饮料摄入量与较高的血清
尿酸水平及收缩压有关

 [50] 

参与者是从 2007 年和 2009 年期间为监测台湾南部青少
年代谢综合征多级风险状况而进行的 I 期调查中随机选

出的参与者（n=1 454，年龄 12~16 岁）

富含果糖的含糖饮料摄入与胰岛素抵抗水平
升高相关，这种关系可能部分由中枢性肥胖

和血清尿酸介导
 [51] 

对 ELSA-Brasil 参与者（巴西）进行纵向分析
（2008 至 2010 年，随访 2012 至 2014 年），

样本包括 10 072 名公务员（35~74 岁） 

大量饮用含糖软饮料与巴西成年人 HUA 相对
风险增加和血清尿酸水平升高相关

 [52] 

社区动脉粥样硬化风险研究中的 15 745 名患者
研究表明，大量饮用含糖汽水与 HUA 和

慢性肾脏病的流行有关
 [53] 

纳入了 47 名没有糖尿病的超重和肥胖受试者
在没有明显糖尿病的超重和肥胖受试者中，每日大量摄入

SSSD 可能会因 UA 升高而增加发生代谢并发症的风险
 [54] 

在韩国多农村社区队列研究中，总共招募了
9 400 名受试者

在韩国人群中，含糖软饮料的高消费增加了HUA的风险，
显示了根据性别不同的高尿酸血症的线性趋势

 [55] 

使用 1993~1996 年和 2010~2011 年台湾营养与健康调查
的调查数据 ( 参与者为 13~18 岁的高中生 )

台湾青少年高糖饮料摄入频率与吸烟、进餐不规律
和血清尿酸升高有关；经常摄入苏打水 / 运动 /

能量饮料的人患 HUA 的风险较高
 [56] 

根据韩国基因组和流行病学研究（2004~2016）的数据，
使用 KoGES 健康检查者数据库中 40 岁以上的城市居民

（173 209 名）

频繁摄入软饮料与 HUA 风险增加相关；与此同时，
咖啡和绿茶的摄入量都与 HUA 风险增加无关

 [57] 

中国天津 25 507 名成年人（13 013 名男性和
12 494 名女性）

在中国成年人中，含糖碳酸饮料的消费量增加与
HUA 有关；限制含糖碳酸饮料的摄入可能有益于

预防一般人群的 HUA
 [58] 

此外，一系列探究果糖摄入与人血清尿酸

浓度之间关系的干预试验产生了不一致的结果。

Camilla 等 [59] 探究不同来源的果糖负荷、对慢性肾病

（Chronic Kidney Disease, CKD）、 无 CKD 的 2 型

糖尿病（T2D）患者以及健康受试者血清尿酸水平

的急性影响，结果表明含果糖饮料对血清尿酸的影

响最显著，摄入果糖会增加血清尿酸水平。Allister
等 [60] 对健康、超重的女性（n=20）每天分配饮用 3
份 100% 橙汁或蔗糖饮料，测量其尿酸水平，与饮

用橙汁的受试者相比，食用蔗糖饮料的受试者的 16
小时尿酸曲线下面积（AUC）有所增加。然而，有

些研究未能重复这些结果，如 Crapo [61] 等研究发现

在 11 名正常的参与者中，持续两周每日摄入 24%
热量的果糖并没有增加血清尿酸浓度和尿液排泄。

综上所述，尽管文献的结果并不一致，但大多数研

究表明，高果糖摄入可导致 HUA。因此，果糖摄入

对血清尿酸浓度及 HUA 发生的影响机制值得更多

关注。

Zhang 等 [62] 研究了果糖对雷帕霉素机制靶标的

影响，该靶标参与果糖代谢和嘌呤合成，表明嘌呤

合成增加是果糖诱导 HUA 的关键机制。Lecoultre
等 [63] 测量了 16 名健康男性受试者（在 9 h 内饮用每

小时提供 0.2 g 果糖 /kg FFM 的柠檬味饮料）的血

液和尿液尿酸和肌酐浓度，发现尿酸产生主要是在

肝脏果糖代谢率异常高时。并计算了肾脏 UA 清除

率（UAC）或排泄分数，观察结果表明尿酸排泄减

少可能是果糖诱发 HUA 的原因之一。

Shen 等 [64] 发现紫甘薯花青素可通过影响肝脏

XO 活性、相关肾脏转运蛋白的表达来缓解果糖诱

导的小鼠 HUA。Tan 等 [65] 研究了共轭油酸对高果

糖诱导的 HUA 影响，发现共轭油酸改善了 HUA
以及胰岛素抵抗和肾炎，其分子机制可能与抑制

NLRP3炎性体和TLR4/MyD88信号通路有关。此外，

Wang 等 [34] 发现短乳杆菌 DM9218 是一种益生菌菌

株，具有改善果糖诱导的 HUA 的潜力。

目前有关果糖与 HUA 之间的相关研究越来越

多，但其潜在机制还尚未明确且临床方面的研究却

相对较少。因此，接下来的研究可着重于不同人群

中果糖和软饮料消费的影响，以及长期摄入可能如

何导致 HUA 的发展。此外，研究还可以关注潜在
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的个体差异，以及是否有其他因素影响果糖对尿酸

代谢的过程，以便更好地指导临床实践和公众健康

政策。

3.2 果糖促进高尿酸血症的作用机制

3.2.1 果糖促进高尿酸血症的作用机制

果糖是体内众所周知的尿酸产生增强剂之一，

摄入过量果糖可导致一系列生化反应，如血清尿酸

水平升高、血糖降低以及血清无机磷酸盐降低等 [66] 。

果糖代谢与尿酸代谢息息相关，而尿酸蓄积增强与

HUA 的进展相关。摄入的果糖会在肝脏、小肠以及

肾脏代谢，促进 ATP 降解为 AMP，从而产生尿酸，

提高血液中的尿酸水平，其具体机制如图 2。果糖

在果糖激酶的介导下被磷酸化为果糖 -1- 磷酸，果

糖激酶表达增强 ATP 降解为 AMP，且此反应速度

较快，磷酸盐和 ATP 水平大幅降低，导致 UA 水平

提高。当摄入过量果糖时，更容易积累果糖 -1- 磷酸

盐并减少细胞内的磷酸盐。高果糖水平及体内 ATP
的减少会触发嘌呤核苷酸合成的补偿机制，导致在

过量果糖存在的情况下进一步产生过量的尿酸。

果糖代谢有效促进尿酸的产生，削弱尿酸的排

泄 [67] 。果糖代谢主要发生在肝脏，ATP 的大量消

耗会导致细胞内磷酸盐的快速消耗，进一步强化

AMP 脱氨酶介导的 AMP 降解为尿酸盐的过程，并

刺激嘌呤核苷酸分解代谢产生尿酸盐 [68] 。果糖代谢

也会发生在小肠，长期摄入果糖可通过激活烟酰胺

腺嘌呤二核苷酸磷酸氧化酶抑制回肠尿酸排泄，使

尿酸水平进一步升高 [30] 。且高果糖摄入可能会对肠

道微生物的多样性产生显著影响，导致由这些肠道

细菌产生的代谢副产物的改变，从而诱导内毒素血

症 [69] 。有研究表明益生菌可从抑制 XOD 活性、调

节肠道菌群、吸收或降解嘌呤、修复肠道屏障以及

影响尿酸盐转运蛋白等多方面来缓解 HUA [20] 。

此外，果糖摄入被认为可能引起高胰岛素血症

和胰岛素抵抗 [70] ，这可能与 HUA 的发展有关。胰

岛素抵抗可能是通过上调肾皮质 URAT1 表达而导

致 HUA [71] ，且胰岛素抵抗还会影响细胞对葡萄糖的

利用，可能导致代谢途径的改变，进而减少尿酸排

泄而增加血尿酸水平 [72] 。

3.2.2 含糖软饮料促进高尿酸血症的作用机制

软饮料中通常含有大量的 HFCS，果糖是其主

要成分之一。含糖软饮料促进 HUA 的作用机制除

了与果糖代谢促进尿酸合成从而增加血清尿酸水

平有关，还可能与含糖软饮料摄入和代谢综合征

之间存在的关联有关。Ravi 等 [73] 调查了软饮料消

费量与代谢综合征发病率之间的联系，发现在中老

年人中，饮用软饮料与多种代谢风险因素的流行率

和发生率较高相关。一项纳入 62 693 名成年人的荟

萃分析表明，含糖软饮料的摄入与代谢综合征风险

增加呈正相关 [74] 。而血清尿酸水平升高常见于代

谢综合征患者中 [75] ，被广泛认为是痛风、高血压、

非酒精性脂肪肝、心血管疾病以及慢性肾病的危

险因素，但目前尿酸在这些疾病中的具体作用机

制尚不明确。

图 2 果糖诱导高尿酸血症机制 

Fig.2 Mechanism of fructose-induced hyperuricemia
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软饮料还可能通过影响胰岛素敏感性 [76] 、血脂

和血糖水平等因素，增加患 HUA 的风险。Berenice
等 [77] 调查发现较高的软饮料消费量与胰岛素抵抗的

增加有关。此外，高糖软饮料的摄入与肥胖相关，

在一项针对 107 个国家和地区的研究中 [78] 发现每天饮

用软饮料的流行率与青少年超重和肥胖的患病率密

切相关，而肥胖本身就是 HUA 和痛风的危险因素之

一，可能通过多个途径影响血清尿酸的水平 [79] 。

综合分析表明，果糖可能通过多种机制，如果

糖的代谢过程、促进代谢综合症的发展、诱导胰岛

素抵抗以及增加肥胖风险，进而促进尿酸的生成。

这一过程异常复杂，涉及到诸多生化及代谢途径的

交互作用。然而，该领域的研究尚未能充分揭示其

深层次的作用机理。鉴于此，迫切需要通过科学研

究，进一步明确果糖与 HUA 之间的确切作用机制。

4  结论

随着国内饮食结构的改变，果糖及其相关产品

的消费量逐年上升，特别是含糖软饮料市场的快速

扩张。使得果糖摄入成为公众关注的焦点。然而，

这种饮食趋势背后潜藏着健康风险。近年来，HUA
的发病率呈现出年轻化的趋势，其与果糖摄入之间

的关联性引起了医学界的广泛关注。

尽管目前已有大量流行病学研究表明果糖摄入

与 HUA 之间存在正相关关系，但其具体的病理生

理机制仍有待进一步阐明。果糖摄入如何影响个体

的尿酸水平以及如何在不同人群中产生差异化影响

的研究相对较少。因此，有必要开展更多的前瞻性

队列研究和随机对照试验，以揭示果糖摄入与 HUA
之间的因果关系，并探究其作用机制的细节。

此外，关于 HUA 患者果糖摄入的具体指导原

则尚不明确，缺乏标准化的饮食建议。因此，需要

开展临床研究，评估不同程度的 HUA 患者在减少

果糖摄入后对尿酸水平的影响，以及这种饮食干预

对患者生活质量和并发症发生率的影响。我们应深

入探讨果糖摄入与 HUA 发病机制的关系，特别是

果糖代谢途径中关键酶的调控作用；开展大规模的

随机对照试验，评估不同量的果糖摄入对 HUA 患

者的影响，以及制定个性化的饮食指导策略；研究

如何通过公共卫生政策和健康教育，引导公众建立

健康的饮食习惯，减少高糖饮料的摄入，从而降低

HUA 和相关慢性疾病的发病率。

综上所述，果糖的摄入与 HUA 之间的关系是

一个复杂且亟待解决的公共卫生问题。通过加强基

础研究和临床研究，我们有望为 HUA 的预防和治

疗提供更有效的策略，为公众的健康生活提供科学

依据。同时，我们也期待在政策制定者、医疗专业

人士和公众的共同努力下，推动健康饮食文化的普

及，为预防和控制 HUA 及其相关疾病做出更大的

贡献。
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