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			Este livro é dedicado ao número cada vez maior de pessoas que buscam desesperadamente compreender as verdadeiras causas subjacentes de seus problemas de metabolismo.

			Também é dedicado ao dr. Richard Johnson, cuja minuciosa e solidária pesquisa sobre o ácido úrico ao longo dos últimos vinte anos nos proporcionou novas e potentes ferramentas para resolver esses problemas de saúde. Sou profundamente grato à sua orientação na criação deste livro.

		


		
			A saúde do corpo vale mais que todo ouro e prata, 
e um ânimo robusto mais que uma imensa fortuna.

			Eclesiástico 30,15

		


		
			Introdução

			O teste do ácido

			DORAVANTE VOCÊ ESTÁ EMPODERADO::::::::::::

			Tom Wolfe, O teste do ácido do refresco elétrico

			Se você estava à procura da sequência do clássico da contracultura de Tom Wolfe na década de 1960, sobre aventuras com o uso de drogas psicodélicas, você veio ao lugar errado. O ácido de que estamos falando neste livro é de um tipo inteiramente diferente, e tem tudo a ver com regular a própria saúde e sentir-se empoderado para viver uma vida plena, longa e vibrante com um corpo sadio e uma mente aguçada até o último dia. Talvez você nunca tenha ouvido falar do ácido úrico, nem dedicado nenhuma reflexão séria a esse composto metabólico, tirando, talvez, seu papel na gota e nos cálculos renais. Se for esse o caso, não é culpa sua, pois há anos se divulga essa narrativa. Prepare-se: vou ensiná-lo a cortar o efeito do ácido. Seu corpo e seu cérebro vão agradecer.

			No outono de 2020, enquanto a pandemia de covid-19 grassava pelo mundo, eu estava correndo ao ar livre e ouvindo um dos meus podcasts favoritos: The Drive, do dr. Peter Attia.1 Eu sempre faço muita coisa enquanto corro: é um exercício tanto para a mente quanto para o corpo. Nesse dia específico, o convidado do dr. Attia teve um profundo impacto sobre mim. O dr. Richard (Rick) Johnson, professor de nefrologia da Universidade do Colorado, basicamente falava sobre ácido úrico, revelando a espantosa conexão entre esse metabólito pouco conhecido e subestimado e a saúde metabólica geral — assim como seus efeitos biológicos secundários, que podem influenciar virtualmente todos os males e condições que você imaginar. Muitas vezes fala-se do ácido úrico como um “resíduo” inerte e inofensivo do metabolismo, geralmente expelido na urina (e, em menor quantidade, nas fezes). É apresentado como um subproduto trivial e fortuito da nossa biologia normal. Mas ele é tudo, menos insignificante, e merece nossa atenção. Está no cerne de mecanismos regulatórios envolvidos nos processos mais fundamentais do nosso metabolismo. E são esses processos que, ao saírem do controle, acabam se manifestando como os problemas de saúde mais insidiosos de nossa época — de obesidade e resistência à insulina a diabetes, excesso de gordura no sangue, hipertensão, doenças cardiovasculares e até declínio cognitivo e demência.

			No dia seguinte ouvi de novo o podcast. A mensagem e os números que o apoiavam eram tão convincentes que imediatamente comecei a tomar notas e a dar meu próprio mergulho na bibliografia científica. Foi aí que fui sugado por um buraco negro, só que um buraco satisfatório e instrutivo. O dr. Johnson é um de vários cientistas mundo afora que pesquisam o papel do ácido úrico em nossa vida — à luz, sobretudo, da alimentação moderna, repleta de ingredientes cheios desse ácido. Minha própria pesquisa me levou a fazer uma pergunta simples, cuja resposta é surpreendente.

			P: O que a obesidade, a resistência à insulina, o diabetes, o fígado gorduroso não alcoólico, a hipertensão, a doença arterial coronariana, os derrames, os transtornos neurológicos como o Alzheimer e as mortes prematuras têm em comum?

			R: Altos níveis de ácido úrico.

			Minha exploração da ciência do ácido úrico acabou por responder muitas perguntas que persistiam na minha cabeça há vários anos. Sim, sabemos que o açúcar ameaça a saúde, mas de que forma? Por que tanta gente se aferra a dietas rigorosas e mesmo assim tem dificuldade em controlar o peso e a glicemia, acabando por desenvolver condições graves? Por que as taxas de hipertensão vêm crescendo, mesmo entre adolescentes e pessoas que mantêm o peso ideal (uma incrível taxa de um em cada três adultos sofre de hipertensão, e um em cada dez jovens entre os doze e os dezenove anos tem pressão alta)?2 Qual a conexão entre o açúcar adicionado aproximadamente a 74% dos alimentos e bebidas vendidos nos supermercados americanos e as taxas cada vez maiores de doenças degenerativas crônicas, entre elas aquelas que roubam das pessoas suas faculdades mentais?3

			Você está prestes a descobrir.

			Se você já tentou de tudo para controlar sua saúde, mas continua com a sensação de incapacidade de atingir suas metas, acho que vai gostar do que tenho a dizer. Quando descobrir o que eu aprendi nessa toca do coelho, vai se sentir imediatamente empoderado. Este livro, em parte uma jornada pessoal e em parte uma reportagem investigativa médica, é o resultado desse esforço. Não quero que as descobertas científicas apregoadas nos livros levem décadas para chegar a todos nos consultórios médicos (é isso que geralmente acontece, na maioria das vezes com atraso de quase vinte anos). Estou levando a sério os novos conhecimentos e adaptei meus próprios hábitos, a fim de assegurar que meu nível de ácido úrico se mantenha saudável. Não é tão difícil, e será incrivelmente benéfico para sua capacidade de se motivar e para a longevidade. Usando uma analogia apropriada, pense no caso do cigarro e dos males do fumo, mesmo o passivo. Até que surgisse um número grande o suficiente de provas do elo entre tabagismo e câncer, fomos tolerantes com esse hábito. Mesmo aqueles dentre nós que nunca fumaram não se preocupavam tanto com o ar cheio de fumaça em bares, restaurantes e aviões. Pois veja agora como encaramos o cigarro.

			Gerenciar os níveis de ácido úrico para ter uma boa saúde é uma estratégia validada há décadas por descobertas científicas. Mas ainda é um ponto cego na medicina hoje. Estou prestes a dotar você de um novo par de óculos, que lhe dará uma perspectiva totalmente nova sobre o que significa ter — e atingir — uma saúde robusta.

			A HISTÓRIA OCULTA

			Mais de um século atrás, o médico escocês Alexander Haig soou o alarme a respeito da relação entre os níveis de ácido úrico do corpo e condições tão distintas quanto enxaqueca, depressão, epilepsia, diabetes, obesidade, problemas hepáticos, pressão alta, doenças cardiovasculares, derrame, câncer, demência e reumatismo. Suas descobertas revolucionárias, que culminaram em um livro publicado em 1892 — com a resenha subsequente, na quarta edição do Journal of the American Medical Association em 1898 —, não sobreviveram muito no século seguinte.4 Apesar de tanta clarividência, era muito avançado para a época. O ácido úrico continuou desprezado como um resíduo inerte do metabolismo celular, que em níveis mais altos podia causar cálculos renais e uma forma de artrite chamada gota. Porém, para a maioria das pessoas que nunca desenvolvem gota ou problemas renais, acreditava-se que ele fosse um componente biológico inócuo, que não merecia qualquer atenção.

            
			Embora a gota tenha sido descrita séculos atrás, remontando ao Egito Antigo, o primeiro a usar o termo foi um monge dominicano inglês chamado Randolphus de Bocking, por volta do ano 1200, para descrever a podagra (que significa, literalmente, “armadilha para o pé” em grego).5 A palavra “gota” vem do latim gutta, que significa exatamente gota (de líquido), e tem origem no “humorismo”, uma antiga filosofia médica que acreditava no papel dos fluidos corporais, ou “humores”, no desenvolvimento de doenças.6 No caso, a gota era definida como o “gotejar” de material nocivo, causador de doenças, do sangue para as articulações. Mas a relação entre a gota e outros males é conhecida há muito tempo. Galeno, médico romano do século ii, descreveu a associação entre a gota, que ele considerava uma doença causada por “depravação e intemperança”, e as doenças cardiovasculares.7

            

			Na gota, considerada uma doença metabólica, o excesso de ácido úrico desgasta os tecidos ósseos, formando cristais minerais afiados, em forma de agulha (os uratos), nas articulações, causando inflamações e dores, em alguns casos severas. A gota é conhecida por atingir o joanete, no dedão do pé. Reis, rainhas, poetas, cientistas e exploradores: ao longo da história, houve muitos pacientes de gota famosos, entre eles Alexandre, o Grande, Carlos Magno, Henrique viii, Cristóvão Colombo, Leonardo da Vinci, Isaac Newton, John Milton, a rainha Ana da Inglaterra, Benjamin Franklin e Lord Tennyson. Embora a gota seja mais comum em homens, essa taxa se equilibra um pouco depois que as mulheres atingem a menopausa.

			Entre os anos 1960 e 1990, o número de pacientes de gota mais que dobrou nos Estados Unidos, e continua a subir — afetando quase 10 milhões de pessoas.8 É uma das doenças inflamatórias e imunológicas mais comuns de nossa era.9 E é curioso que a prevalência da obesidade e da síndrome metabólica também tenha aumentado, quase no mesmo ritmo que a gota. Essas altas têm um paralelo com a elevação do consumo dos mesmos ingredientes causadores da hiperuricemia (ácido úrico alto) e da gota: alimentos e bebidas açucarados, entre eles refrigerantes e sucos (e, sim, os tão amados sucos de laranja e maçã).

			Uma vez mais, porém, esta conversa sobre ácido úrico não trata apenas de gota. Cerca de 21% da população americana vive com hiperuricemia, correndo risco de ter uma série de problemas de saúde.10 Isso dá quase uma em cada cinco pessoas. E a maioria esmagadora delas não sabe disso, por não sofrer de gota ou problemas renais (embora um teste de níveis de ácido úrico em geral esteja incluído nos exames de sangue gerais que muitos de nós fazemos como parte dos check-ups anuais, pode-se afirmar com segurança que pacientes e médicos raramente prestam atenção no resultado). Na verdade, um tema que vou discutir extensamente é a chamada hiperuricemia assintomática — níveis elevados de ácido úrico sem sintomas adversos aparentes. É importante notar que os únicos sintomas adversos incluídos nessa definição médica são a gota e os cálculos renais. Mas a hiperuricemia assintomática está longe de ser inofensiva ou mero sinal de gota ou problemas renais. Como você descobrirá em breve, muito antes de qualquer sintoma se desenvolver a hiperuricemia assintomática pode provocar uma tempestade interminável e irreversível, sutilmente alimentando processos que acabam por resultar em níveis elevados de glicemia e pressão arterial, colesterol ruim, excesso de gordura corporal e inflamação sistêmica, abrindo caminho para uma série de condições crônicas degenerativas. Simplificando, a hiperuricemia precede essas doenças debilitantes que se tornam complicadas para gerenciar depois que se enraízam. Difícil acreditar que, no nosso passado evolutivo, o ácido úrico elevado tenha servido como mecanismo de sobrevivência, conforme explicarei em breve.

			Somente nas últimas duas décadas os pesquisadores revisitaram as descobertas do dr. Haig e confirmaram que ele de fato identificou o que se revelaria um mecanismo central em muitas doenças evitáveis. A atual bibliografia médica transborda de evidências de que níveis elevados de ácido úrico são o termômetro de muitos males, como diabetes tipo 2, excesso de peso e obesidade, hipertensão, para citar apenas alguns. Além disso, alguns médicos agora tratam especificamente o ácido úrico elevado com medicamentos, como forma de controlar essas condições. Mas, como você descobrirá, somos capazes de diminuir os níveis de ácido úrico com ajustes simples e diretos no estilo de vida, quase sempre sem ter que passar por intervenções medicamentosas.

			Há anos recorro o tempo todo à melhor bibliografia médica do mundo inteiro para descobrir por que nossas taxas dessas doenças continuam a disparar. Claro, dietas e estilos de vida mudaram, mas eu sentia que faltava uma peça no quebra-cabeça. E o que finalmente emergiu das páginas das melhores revistas científicas são evidências inegáveis de que essas condições desafiadoras são o produto da conexão entre nossas escolhas modernas de estilo de vida e o ácido úrico. Ele é um elemento crucial, que precisamos entender. Por mais que tenhamos aprendido no século xx aquilo que a proteína C-reativa nos diz sobre o nível de inflamação sistêmica do corpo, relacionado a muitas das doenças que nos afligem hoje, estamos descobrindo no século xxi que os níveis de ácido úrico se associam a disfunções e doenças a longo prazo. Todos nós precisamos controlar o peso, a glicemia e a pressão arterial, e a mesma coisa vale para o ácido úrico. Ele não é um personagem secundário e ocioso na história da química do corpo. É um causador de problemas de saúde, quando mal administrado.

			Infelizmente, a maioria dos médicos ainda não está atenta a esses novos conhecimentos — conhecimentos que nos dizem, segundo um artigo científico importante, publicado pelo Colégio Americano de Reumatologia, que o ácido úrico elevado é responsável por 16% da mortalidade, todas as causas somadas, e incríveis 39% de todos os males cardiovasculares.11 Em uma convincente revisão de artigos, publicada em 2017, os pesquisadores escreveram: 

			Um nível elevado de ácido úrico sérico [nível de ácido úrico no sangue] é um dos melhores preditores isolados do diabetes, e costuma preceder o desenvolvimento tanto da resistência à insulina quanto do diabetes tipo 2, tendo-se concluído que um quarto dos casos de diabetes pode ser atribuído a um nível elevado de ácido úrico sérico; e concluiu-se que níveis elevados de ácido úrico sérico estão fortemente associados à resistência à insulina e ao diabetes mellitus tipo 2.12 

			Logo depois, afirmam que “o ácido úrico sérico é um fator de risco forte e independente para o diabetes em pessoas de meia-idade e acima”.13 Fator de risco independente é um termo que você vai ouvir constantemente. É uma expressão que os pesquisadores usam para definir uma circunstância ou medição determinada, nesse caso o nível de ácido úrico, que por si só está relacionado a um mal ou a um dano para o corpo. Como irei explicar, uma pessoa com nível elevado de ácido úrico, que não tenha outro fator de risco para o diabetes tipo 2 (por exemplo, a obesidade), pode mesmo assim desenvolver diabetes, mesmo com peso normal, por causa das traquinagens insidiosas do ácido úrico.

			Sem dúvida, o fator que mais contribui para a elevação do nível de ácido úrico no nosso mundo atual é o ingrediente mais barato e abundante que existe — o tipo de açúcar que nos dizem ser relativamente “seguro” porque não eleva diretamente a glicemia: a frutose.14 E não estou demonizando a frutose de frutas frescas in natura. Estou falando da frutose refinada, altamente processada, que é incluída em muitos de nossos alimentos diários, entre eles os tão amados molhos de saladas, outros molhos, temperos, biscoitos, barrinhas energéticas, alimentos processados, bebidas e outros, que você nem imaginaria que contêm açúcar. Provavelmente você tem uma ideia de que o xarope de milho rico em frutose não é bom para você, mas não se dá conta da penetração desse ingrediente, e que você pode consumir frutose em excesso ingerindo outras formas de açúcar. As pesquisas que mostraram a verdadeira natureza da frutose só apareceram nas revistas científicas na última década, aproximadamente — e não têm nada a ver com aquilo que sua avó chamava de frutose. Embora a prestigiosa revista de medicina The Lancet tenha relatado a hiperuricemia induzida por frutose já em 1970,15 foi só mais recentemente que entendemos de todo os efeitos adversos da frutose.

			Não é novidade que dietas ricas em açúcar estão relacionadas a todo tipo de problemas de saúde. Mas não nos contaram o como e o porquê do efeito devastador do açúcar em nosso corpo, sobretudo no que diz respeito à frutose de fontes artificiais. Hoje compreendemos os mecanismos biológicos da frutose e sua relação velada com o ácido úrico. Ambos ajudam a entender as causas básicas dessas condições intratáveis — e não é uma relação frágil. Na verdade, evidências de estudos com seres humanos e com animais indicam que provavelmente a conexão entre os açúcares alimentares e a obesidade é impulsionada, em primeiro lugar, pelos efeitos metabólicos da frutose.16 A forma como o corpo lida com a frutose envolve o ácido úrico, favorecendo diretamente a aparição da obesidade.

			O outro grande culpado dos níveis elevados de ácido úrico é uma classe de substâncias químicas chamadas purinas, encontradas em todas as células vivas. Elas contribuem para uma fisiologia saudável, mas, como ocorre com a gordura corporal, são problemáticas quando em excesso. As purinas são compostos orgânicos que as células utilizam para fabricar os tijolinhos do dna e do rna. Quando as purinas são naturalmente decompostas pelo corpo, forma-se ácido úrico. Como as purinas — duas das quais, a adenina e a guanina — fornecem a espinha dorsal, ou os nucleotídeos, da formação do dna e do rna, tudo que tem a ver com a decomposição de tecidos (celular) vai elevar os níveis de ácido úrico. À medida que as células danificadas, agonizantes e mortas se decompõem, purinas são liberadas, transformando-se, nesse processo, em ácido úrico. As purinas também são componentes de outras importantes biomoléculas, tais como a atp (adenosina trifosfato), uma potência energética, e as coenzimas de que necessitamos para as reações bioquímicas que mantêm a vida.

			As purinas são mais comuns do que as pessoas se dão conta. Além de naturalmente produzidas pelo corpo durante a reposição celular, são abundantes em um amplo leque de alimentos, entre eles certos frutos do mar, carnes, pães multigrãos, cerveja e até alguns legumes e vegetais. Quando essas fontes externas de purinas são processadas pelo corpo, o ácido úrico é sintetizado, sobretudo no fígado, nos intestinos e no revestimento celular interno dos vasos sanguíneos (o chamado endotélio vascular). Sua prevalência em alimentos que consideramos “comidas de rico” é o motivo pelo qual a gota foi conhecida durante muito tempo como “a rainha das doenças e a doença dos reis”.17 Mas as purinas também estão à espreita em muitos alimentos considerados saudáveis em dietas populares. Durante a última década, pesquisas epidemiológicas de grande escala revelaram uma correlação entre a ingestão de alimentos ricos em purina e a concentração de ácido úrico no sangue. Não culpemos os vegetais, porém, pois, como veremos, apesar de certos vegetais (por exemplo, couve-flor e espinafre) e cogumelos serem ricos em purinas, eles podem não desencadear um aumento do ácido úrico.18

			Durante meio século, dietas pobres em purina foram prescritas a pessoas propensas à gota e aos cálculos renais. Mas esse protocolo dietético vem sendo recomendado cada vez mais a qualquer pessoa que busque controlar o ácido úrico e o metabolismo. Não é porque você não está propenso a desenvolver gota ou cálculos renais, condições que também podem ter origens genéticas, que não sofrerá necessariamente as consequências da elevação crônica do ácido úrico.19 A compreensão dessa substância que corre no corpo de todos nós traz pistas fundamentais para desvendar o mistério da saúde humana ideal.

			Para pessoas que passaram por todo tipo de dieta “aprovada pelos médicos”, sem resultado prático, mirar no ácido úrico supera uma enorme lacuna nessa equação. Se você não levar em conta o fator do ácido úrico, tentar as dietas low-carb, vegana, cetogênica, paleo, pescetariana, lectina zero ou até mediterrânea pode não bastar para ajudá-lo a perder o excesso de peso de forma permanente, ou para controlar com facilidade tanto a glicemia quanto a pressão arterial. Além disso, as descobertas recentes exigem uma revisão da maneira como entendemos o índice de glicemia e consumimos certos alimentos supostamente saudáveis. Os níveis de ácido úrico, em geral, podem ser equilibrados: 1) implementando mudanças simples na dieta; 2) dormindo e se exercitando adequadamente; 3) reduzindo a ingestão de medicamentos que aumentam o ácido úrico; 4) consumindo alimentos preciosos que reduzem o ácido, como ginja (um tipo de cereja), café, vitamina C e quercetina (as duas últimas são encontradas em vários alimentos e podem ser ingeridas sob forma de suplementos). Cuidar do microbioma também é vital no controle do ácido úrico; estudos revelam correlações entre a elevação do ácido úrico e aumentos significativos dos tipos de bactérias ruins associadas aos processos inflamatórios. Dei ao protocolo apresentado neste livro o nome de “Dieta luv” — sigla de lower uric values, “índice úrico inferior”. Neste livro, você aprenderá a reduzir o ácido úrico e a, depois disso, manter o nível ideal.

			Minha pesquisa me ensinou coisas que a formação médica de décadas atrás — e minha experiência de vários anos desde então, tratando de pacientes como neurologista — nunca ensinou. Um motivo importante, no começo de tudo, para eu me tornar médico foi minha própria curiosidade. A curiosidade é uma razão crucial para eu fazer o que faço. Gosto de viver no limiar do fantástico, perguntando o tempo todo: por que os pacientes desenvolvem os problemas que desenvolvem? E, depois que resolvemos esses mistérios, como podemos alterar aquilo que fazemos como médicos para melhor atender nossos pacientes? Para mim, nunca bastou simplesmente tratar os sintomas de um problema — por exemplo, usar uma droga para reduzir a pressão arterial ou equilibrar a glicemia. Quero compreender a raiz desses problemas e de muitos outros, e então atacar as causas, não apenas as manifestações. Como gosto de dizer há muitos anos, meu interesse verdadeiro é me concentrar no fogo, e não apenas na fumaça.

			O NOVO INDICADOR DE SAÚDE

			Apesar da publicação do trabalho do dr. Haig mais de um século atrás, só de 2005 para cá, mais ou menos, o ácido úrico finalmente passou a ser encarado como algo além de um marcador de risco de gota e cálculos renais. Cientistas do mundo inteiro vêm confirmando, estudo após estudo, que ele pesa em nossa saúde. No Japão, o controle do ácido úrico já se tornou prática médica corrente, muito além do simples tratamento da gota. Eu soube de uma enorme quantidade de informações surpreendentes e empoderadoras durante minha busca por compreender o papel do ácido úrico em nossas vidas. Por exemplo, níveis elevados acarretam diretamente um aumento do armazenamento de lipídios, e existe um motivo para isso, que remonta a milhões de anos e que logo você vai entender (e valorizar). Nossos ancestrais primatas necessitavam de níveis altos de ácido úrico para formar depósitos de gordura que garantissem sua sobrevivência em épocas de desafios ambientais, como a escassez de água e alimentos.

			Mas todos nós sabemos que a escassez alimentar não é uma realidade contemporânea para a maioria das pessoas que vive em países desenvolvidos. Nas próximas páginas, vou explorar a ideia de que nós, seres humanos, adquirimos mutações genéticas que nos fazem sofrer elevações do ácido úrico muito além do nível dos nossos ancestrais primatas, que não tinham essas mutações (nossos níveis excedem de longe os de outros mamíferos também). Ao tornar os primeiros seres humanos cada vez mais gordos e resistentes à insulina, o ácido úrico ajudou a sustentar a vida. Vou analisar como esse poderoso mecanismo de sobrevivência nos levou a passar esses genes às gerações seguintes, por nos propiciar a capacidade de persistir e procriar. Veremos, em seguida, como o ambiente e a evolução se chocam hoje, uma época de abundância calórica, e como essas mutações genéticas vêm se mostrando tão devastadoras para a nossa saúde. É uma história fascinante, que no fim das contas nos dá poder para controlar a sensibilidade à insulina, a pressão arterial, a produção de lipídios e até nossa cintura, além do risco de ter todo tipo de doença.

			Quando começaram a aparecer as primeiras pesquisas sobre o papel do ácido úrico em outras doenças além da gota e do cálculo renal, a medicina tradicional, como era de esperar, tratou tudo isso como loucura. Hoje atingimos um ponto em que essa tese ganhou forte respaldo e vem sendo investigada no mundo inteiro, por seu potencial em relação às grandes questões de saúde do nosso tempo, entre elas a obesidade, o diabetes, as doenças cardiovasculares, a hipertensão e outras condições inflamatórias e degenerativas crônicas. É uma mensagem que todos devemos ouvir se quisermos viver mais tempo, em melhor forma e com saúde, evitando condições prejudiciais à vida totalmente preveníveis.

			AUTOAVALIAÇÃO: COMO IDENTIFICAR A “BOMBA U” NA SUA VIDA

			Você não sabe quais são seus níveis de ácido úrico (au)? Certamente você passou por testes de rotina no passado, e pode até, na verdade, fazer em casa um autoteste, da mesma forma que mediria a glicemia, o peso ou a temperatura. Mesmo que você tenha uma ideia do seu nível de au, que é, evidentemente, um número que muda durante o dia, é importante saber de forma geral o que influi nesse nível — desde aquilo que você ingere até os medicamentos que toma, o quão bem dorme e o quanto pratica exercícios físicos. Antes de tratarmos de todas as incríveis descobertas científicas sobre o papel do ácido úrico em sua vida, vamos começar com um questionário simples, que revela quais hábitos podem estar prejudicando você silenciosamente neste exato instante.

			Responda às afirmações a seguir com a maior sinceridade possível. Não pense nas conexões com doenças que as frases dão a entender; apenas responda fielmente. Nos próximos capítulos você começará a entender por que as usei, em especial, e sua situação em relação aos fatores de risco. Observe que, caso se sinta entre o sim e o não, ou se sua resposta reflexiva for “às vezes” ou “raramente”, responda “sim” por ora.

			
					Eu tomo sucos de frutas (de qualquer tipo).

					Eu tomo bebidas adoçadas, como refrigerantes, chás com sabores e isotônicos.

					Eu como alimentos açucarados, como cereais, biscoitos, frutas secas e doces.

					Eu uso o xilitol como adoçante artificial ou consumo produtos que o contêm.

					Eu tomo diuréticos (também conhecidos como “pílulas de água”) ou aspirinas de baixa dosagem.

					Eu tomo cerveja e outras bebidas alcoólicas.

					Tenho hipotireoidismo.

					Tomo medicamentos imunossupressores (por exemplo, ciclosporina) e/ou betabloqueadores.

					Tenho sobrepeso ou sou obeso (índice de massa corporal igual ou superior a 30).

					Fui diagnosticado com hipertensão.

					Adoro carnes de caça (veado, vitela, alce, rena, búfalo).

					Como carnes de vísceras, como fígado, rim e moela.

					Como carne vermelha (boi, cordeiro, porco, presunto) três ou mais vezes por semana.

					Como muitos produtos do mar ricos em purina, como sardinha, anchova, cavalinha, mexilhão, vieira e arenque.

					Como muitas carnes defumadas ou processadas, como o bacon.

					Tenho psoríase e/ou problemas articulares.

					Sofro de um transtorno metabólico (por exemplo, resistência à insulina, diabetes tipo 2).

					Minha família tem histórico de gota e/ou problemas renais (por exemplo, insuficiência renal).

					Tenho problemas de sono.

					Não me exercito de forma regular.

			

			Quanto mais “sins” você somar, maior o risco para sua saúde. Mas não entre em pânico. Depois que adquirir os conhecimentos e o know-how para rever seus hábitos, o risco logo irá se reduzir drasticamente.

			Curiosamente, uma infecção repentina, uma desidratação, o excesso de exercícios, o jejum e dietas radicais também podem elevar os níveis de ácido úrico no corpo. Deixei esses fatores de risco de fora do questionário porque em geral estão relacionados a altas temporárias do ácido úrico, sem refletir a causa principal da maioria dos problemas crônicos das pessoas. No entanto, vou examinar todos esses fatores. Para aqueles que foram infectados pelo vírus causador da covid-19, vou abordar os riscos para a saúde futura que exigem atenção particular. Mais adiante, vou ensinar como interpretar seus índices de au e propor metas numéricas que redefinem totalmente a faixa de referência — a forma como os médicos determinam a diferença entre “normal” e “anormal”.

			Estar na faixa normal já não é mais suficiente. É hora de falarmos em estar na faixa “ideal”. Você merece isso. Também merece saber como repensar outros valores na equação da sua saúde, como a glicemia e a hemoglobina glicada. Um teste para esta última (também conhecido como teste de hemoglobina A1c, HbA1c) mede sua glicemia média dos três meses anteriores. É uma maneira muito empregada para diagnosticar diabetes e pré-diabetes. Mas os números-alvo que seu médico recomenda não são os mesmos que prescreverei. E atenção para esta notícia: a degeneração cerebral começa com uma hemoglobina glicada de 5,5%, valor que os médicos consideram normal.20 Até uma glicemia de 105 mg/dL (miligramas por decilitro), que seu médico pode considerar boa, está correlacionada de forma significativa com o desenvolvimento de demência.21 Não importa quais problemas de saúde o preocupam atualmente: duas metas fundamentais a atingir são a saúde metabólica e níveis controlados de inflamação sistêmica. Caso não saiba o que quero dizer com essas metas, logo saberá. E o controle do ácido úrico o ajuda a encontrar o caminho para atingi-las. É a porta de entrada para uma saúde vibrante.

			Como este livro vai mostrar, o ácido úrico está longe de ser um subproduto ou um resíduo inerte. É hora de mudar a narrativa dogmática sobre essa substância que provoca e rege várias reações do corpo. Com o devido respeito aos meus colegas, devo adverti-lo de que seu médico pode ter desprezado um nível anormalmente elevado de ácido úrico nos seus exames de rotina caso você não sofra de gota ou problemas renais. Pode ter dito: “Não se preocupe”. Nada poderia estar mais distante da verdade. Ele pode zombar da ideia de que a redução do ácido úrico é uma meta importante de saúde. Mas lembre-se, as pessoas tendem a minimizar aquilo que desconhecem.

			Como já afirmei no passado, podemos optar por viver nossas vidas, venha o que vier, na esperança de que a medicina moderna vai descobrir um remédio para os males que inevitavelmente surgirão. Só que esse é um modelo condenado ao fracasso. Basta olhar para o Alzheimer, por exemplo, para constatar que não existe tratamento médico para ele, de nenhuma espécie. Este seria um tratamento festejado como nunca. Hoje, porém, temos informações científicas que revelam claramente como as tomadas de decisão corretas acerca do estilo de vida podem fazer muita coisa no sentido de prevenir essa condição sem tratamento. Tratar os sintomas da doença — por exemplo, reduzindo a pressão arterial com remédios, reduzindo a glicemia com remédios e tomando medicamentos criados para ajudar o coração a bater mais forte — não ataca as causas subjacentes do processo mórbido. Uma vez mais, isso representa tratar a fumaça e ignorar o fogo. O objetivo deste livro é mantê-lo saudável. Ele foi escrito para que você disponha de uma ferramenta nova, de ponta, amplamente validada, que logo se tornará uma peça central entre as demais da sua caixa de utilidades.

			Pronto? Vamos lá!

		


		
			parte i

			o guia básico do ácido úrico






			Caso a ideia de não saber qual o segredo para adquirir o controle sobre sua saúde — inclusive seu peso — o enlouqueça, prepare-se para virar uma pessoa feliz e bem-informada.

			Todos sabemos que nossas escolhas nutricionais e fatores como exercícios, sono e redução do estresse são cruciais para o bem-estar geral. Mas às vezes saber exatamente o que comer, como se exercitar e ter um sono reparador e as melhores formas de desacelerar pode parecer difícil quando somos bombardeados diariamente com conselhos para fazer isso ou não fazer aquilo. E quando não sabemos por que essas metas são importantes, a motivação pode decair. É hora de aprender a diferença oculta entre saúde e doença no contexto dos níveis de ácido úrico. É hora de adquirir uma perspectiva nova e radical, que vai mostrar a você o caminho para a vitalidade e a saúde ideal. Conversei com os maiores especialistas mundiais sobre o assunto, devorei toda a bibliografia científica e fiz todo o dever de casa para você. Como mencionei, assim como ocorre com muitas pérolas de sabedoria na medicina, conhecimentos que podem ajudar a viver mais e melhor muitas vezes ficam encerrados na bibliografia especializada durante anos, até chegar aos ambientes médicos. A passagem do laboratório para a medicina clínica (isto é, para o consultório do médico) tem seu próprio ritmo por uma série de razões. Por sorte, o ácido úrico finalmente está tendo seu lugar ao sol. Pergunte aos que estudam essa nova e fascinante área de pesquisas, e eles lhe dirão que uma revolução está em andamento.

			Na Parte i, darei um mergulho aprofundado na surpreendente e fascinante biologia do ácido úrico. Isso vai exigir um pouco de história, um pouco de ciência e de fisiologia e muitas observações sensatas sobre a Dieta luv que você colocará em prática na Parte ii. Reduzir o ácido úrico e mantê-lo em níveis saudáveis não é nem de longe tão difícil quanto você imagina. E não vai exigir uma transformação inviável do seu cotidiano, nem a eliminação de tudo aquilo que for doce e saboroso. Prometo usar estratégias confirmadas para tornar a compreensão tranquila e a execução fácil. Tudo de que você precisa são mudanças sutis nos seus hábitos diários. Porém, antes de entrarmos nesses detalhes, convém você ter uma visão panorâmica desse composto químico que tem um profundo impacto sobre o seu bem-estar atual e futuro. Ao concluir a Parte i, você terá um novo entendimento dos processos dentro do seu corpo, que devem ocorrer da forma mais ideal possível.

			Você tem o poder de proteger seu corpo do declínio prematuro, de prevenir a deterioração de suas faculdades mentais e até de influenciar a forma como seu código genético atua, graças à magia da epigenética, tema que vou explorar. Algumas curiosidades para despertar seu interesse de cara:

			
					O ácido úrico provém de apenas três fontes: frutose, álcool e purinas (moléculas orgânicas encontradas no dna e no rna, que também podem ser encontradas em alimentos, algumas bebidas e nos tecidos do próprio corpo).

					O ácido úrico desencadeia a produção de lipídios — aumentando a cintura e enchendo o fígado de gorduras nocivas, mesmo quando você não tem sobrepeso nem é obeso.

					Níveis elevados de ácido úrico estão fortemente correlacionados ao sobrepeso e à obesidade, assim como ao risco de problemas cardiovasculares e hipertensão, declínio cognitivo, excesso de gordura no sangue e morte por todo tipo de causa.

			

			Não sei você, mas, para mim, reduzir o risco de morte por qualquer causa é uma prioridade absoluta. E se isso representa prestar atenção nos níveis de ácido úrico, além de outros fatores que contribuem para a longevidade, estou dentro. Junte-se a mim.

		


		
			1. A definição do U

			A conexão oculta entre as doenças contemporâneas, do diabetes à demência

			Porém, não apenas o pulso é afetado dessa forma pelo ácido úrico, mas este, por sua vez, afeta a circulação em — e em função de — vários órgãos importantes de tal modo e em tal grau que resta pouca dúvida quanto à real existência do causa e efeito a que me referi.

			Alexander Haig, O ácido úrico como fator na causação de doenças, 1892

			Quando pensamos nas leis da natureza que todos nós aceitamos e sob as quais vivemos, como os efeitos da gravidade, os princípios de tempo e espaço e até mesmo a importância da água e da comida para a sobrevivência humana, provavelmente você pensa em alguns antigos filósofos cujos legados estão preservados em pinturas e bustos nos museus atuais. Mesmo que nunca tenha estudado física, química ou medicina, é provável que lhe venham à mente alguns nomes: Hipócrates, Aristóteles, Platão, Newton e, talvez, o médico grego Galeno, que — antes da queda do Império Romano — foi o primeiro a descrever o sangue em nossas artérias e os nervos cranianos. Na história mais recente, tivemos o grande Louis Pasteur, que nos apresentou ao mundo dos micro-organismos; Edward Jenner, que criou a primeira vacina funcional; Ignaz Semmelweis, que nos ensinou a importância de lavar as mãos, principalmente em ambiente hospitalar; Albert Einstein, com sua teoria da relatividade; e Sir William Osler, que revolucionou a prática da medicina no século xx ensinando aos médicos a importância do aprendizado com base na atividade clínica, em vez do recurso exclusivo aos manuais. Mas provavelmente você não ouviu falar desse médico escocês do século xix chamado Alexander Haig, que apresentei algumas páginas atrás.

			Assim como outros médicos responsáveis por revoluções na medicina, o dr. Haig fez a experiência primeiro em si mesmo. Ele documentou melhora em sua saúde depois de adotar uma dieta criada para reduzir o nível de ácido úrico. No final dos anos 1800, ele cortou a ingestão de carne, na tentativa de se livrar das enxaquecas que o atormentavam havia anos, e deu certo. A carne, como você logo descobrirá, contém ingredientes que elevam as taxas de ácido úrico no corpo (as purinas; veja Quadro para mais detalhes). Em seguida, ele postulou que o excesso de ácido úrico pode causar não apenas dores de cabeças e enxaquecas, mas também depressão e epilepsia. No fim das contas, ele acabou concluindo que um amplo leque de doenças comuns está relacionado ao ácido úrico elevado, entre elas problemas cardiovasculares, câncer, demência, gota, hipertensão e derrames. Na verdade, credita-se a Haig a primazia na constatação do elo entre o excesso de ácido úrico e a hipertensão, uma vez que ele estudou intensamente a relação entre o ácido úrico, a pressão arterial e a circulação sanguínea. Em seu marcante livro O ácido úrico como fator na causação de doenças, de 1892, ele escreveu: 

			Se minhas premissas forem válidas e minhas deduções forem corretas, e se o ácido úrico realmente influenciar a circulação no grau a que fui levado a acreditar que influencia, deduz-se que o ácido úrico efetivamente domina o funcionamento, a nutrição e a estrutura do corpo humano a um ponto nunca antes sonhado em nossa filosofia, e, em vez de afetar a estrutura de alguns tecidos fibrosos relativamente insignificantes nos quais é encontrado depois da morte, ele pode de fato dirigir o desenvolvimento, a história vital e a decadência final e a dissolução de todo tecido, dos mais importantes centros de nutrição e das mais ativas glândulas à matriz das unhas e à estrutura da pele e dos cabelos.1


			Embora o livro do dr. Haig tenha tido sete edições e tenha sido traduzido em vários idiomas, e embora ele tenha atendido pacientes do mundo inteiro, de lugares tão distantes quanto a Índia e a China, durante o século xx mal se falou de sua obra. Porém, no século xxi as evidências que respaldam o papel do ácido úrico nos problemas de saúde da sociedade ocidental tornaram-se volumosas demais para ser ignoradas. Era hora de revisitar esse “sinal de alarme fisiológico”, como o chama o dr. Richard Johnson.2

            
			PURINAS E ÁCIDO ÚRICO: QUAL A RELAÇÃO?

			As purinas são substâncias orgânicas naturais encontradas no corpo, onde desempenham importantes funções e ajudam a formar o material genético básico do nosso corpo — tanto o dna quanto o rna. As purinas, na verdade, pertencem a uma família de moléculas que contêm nitrogênio, chamadas bases nitrogenadas; elas ajudam a fabricar certos pares de nucleotídeos básicos (espinhas dorsais) tanto do dna quanto do rna. Pense na imagem clássica da estrutura do dna, helicoidal, enrolada, como uma escada: seus degraus incluem moléculas de purina. Isso significa que, quando o material genético se decompõe, purinas são liberadas.

				As purinas são verdadeiros tijolinhos da vida: junto com as pirimidinas, que também são bases nitrogenadas, ajudam a fabricar o material genético de todo organismo vivo. Também desempenham papéis importantes quando se conectam com certas células, via receptores especiais nelas, com repercussões de grande alcance — que afetam a circulação sanguínea, as funções cardíacas, as respostas inflamatórias e imunes, a experiência da dor, as funções digestivas e a absorção de nutrientes. Algumas purinas atuam até mesmo como neurotransmissores e antioxidantes.

				Cerca de dois terços de nossas purinas são endógenas — produzidas naturalmente pelo corpo e encontradas dentro das células. As células do seu corpo estão em perpétuo estado de morte e renovação, e as purinas endógenas das células danificadas, agonizantes ou mortas precisam ser processadas. As purinas também são encontradas em muitos alimentos, como fígado, certos frutos do mar, carnes e álcool. Essas são as purinas exógenas, que entram no corpo através das dietas e são metabolizadas como parte do processo digestivo. Portanto, a reserva de purina total do seu corpo é uma combinação tanto de purinas endógenas quanto de exógenas, e quando elas são processadas pelo corpo o produto final de seu metabolismo é o ácido úrico. As purinas propriamente ditas não são tão nocivas, mas, caso a quantidade se torne excessiva e o corpo não consiga processá-las totalmente, acumula-se ácido úrico demais na corrente sanguínea. A maior parte do ácido úrico produzido em excesso se dissolve no sangue, passa pelos rins e deixa o corpo através da urina. Mas muitas coisas podem impedir a eliminação adequada do ácido úrico, que pode atingir níveis elevados no sangue e causar efeitos adversos no metabolismo, os quais terão um efeito dominó por todo o corpo e o cérebro.

            

			A “CHAVINHA DA GORDURA”

			Chegar à raiz da pressão arterial alta e das doenças cardíacas — grandes fatores de mortalidade — há décadas tem sido uma empreitada incômoda para cientistas do mundo inteiro. Um estudo transformador, iniciado na metade do século passado e ainda hoje em andamento, gerou novas ideias e levou a uma nova compreensão do ácido úrico na medicina moderna. Vou explicar melhor.

			Um dos estudos mais premiados e respeitados já realizados nos Estados Unidos, o famoso Estudo Cardíaco de Framingham, acrescentou um enorme volume de dados à nossa compreensão de certos fatores de risco para doenças, sobretudo para as mais mortais de todas: as cardíacas.3 Ele começou em 1948, com o recrutamento de 5209 homens e mulheres com idades entre trinta e 62 anos, da cidade de Framingham, em Massachusetts. Nenhuma delas tinha sofrido ataque cardíaco ou derrame, nem apresentara sintomas de doenças cardiovasculares. De lá para cá, o estudo acrescentou várias gerações descendentes do grupo original da pesquisa, o que permitiu aos cientistas monitorar cuidadosamente essas populações e reunir pistas de condições fisiológicas no contexto de uma infinidade de fatores — idade, sexo, problemas psicossociais, características físicas e padrões genéticos. Embora fosse originalmente focado em problemas cardíacos, o estudo proporcionou oportunidades extraordinárias e, francamente, irresistíveis de examinar os processos de outras doenças, do diabetes à demência.

			Em 1999, os autores do estudo relataram que o ácido úrico elevado não causa, em si, os problemas cardíacos. Afirmaram, em vez disso, que a pressão arterial alta eleva o risco da doença e acaba elevando ao mesmo tempo os níveis de ácido úrico.4 Essa conclusão, porém, não convenceu de todo o dr. Rick Johnson, porque os pesquisadores não haviam testado sua hipótese em animais de laboratório. Era uma conclusão incompleta. Johnson, à época na faculdade de medicina da Universidade da Flórida, vinha estudando as causas subjacentes de obesidade, diabetes, hipertensão e problemas renais havia décadas, e era autor de centenas de artigos de pesquisa sobre as conclusões.5 Ele liderou um estudo próprio para verificar se elevar os níveis de ácido úrico com uma droga elevaria também a pressão arterial ou prejudicaria as funções renais.6 Poucos anos antes, havia demonstrado que pequenas lesões renais em ratos podiam ensejar pressão arterial alta, descoberta que surpreendeu a ele e a seus colegas.7 Essa experiência o levou a realizar uma série de estudos posteriores, revelando que níveis elevados de ácido úrico em ratos causavam pressão arterial alta de duas formas.8

			Em primeiro lugar, o ácido úrico elevado desencadeia uma cascata de reações químicas chamadas, no conjunto, de estresse oxidativo, que comprime os vasos sanguíneos. Por sua vez, a pressão arterial aumenta, pois o coração é forçado a bombear mais sangue para a circulação. Reduzir o ácido úrico reverte esse efeito. Em segundo lugar, quando há um excesso constante de ácido úrico, podem ocorrer lesões e inflamações renais duradouras, tornando os rins menos capazes de exercer sua função e de expelir sal. Essa retenção de sal contribui ainda mais para o aumento da pressão arterial, já que o sal extra na corrente sanguínea suga água para os vasos sanguíneos, aumentando o volume total de sangue dentro deles. E, com mais sangue circulando pelos vasos, a pressão dentro deles aumenta, como acontece com a mangueira de jardim quando se abre mais a torneira.

			Quando Johnson e sua equipe estudaram seres humanos para saber se eles reagiam de forma semelhante a níveis elevados de ácido úrico, ele mediu o ácido em adolescentes obesos com diagnóstico recente de hipertensão.9 Para seu espanto, nada menos que 90% deles tinham ácido úrico elevado. Johnson e sua equipe começaram, então, a tratar trinta desses pacientes com alopurinol, uma droga que reduz o ácido úrico ao bloquear uma enzima do corpo necessária para produzi-lo. É importante notar que a droga restabeleceu a pressão arterial normal em 85% dos adolescentes, pela simples redução do ácido úrico. Esse estudo esclarecedor foi parar no prestigioso Journal of the American Medical Association no ano de 2008, e desde então os resultados foram replicados várias vezes por outros pesquisadores mundo afora, inclusive em estudos focados em adultos. Na verdade, as pesquisas feitas entre adultos com hiperuricemia assintomática mostraram que administrar alopurinol para reduzir o ácido úrico melhora vários fatores relacionados às funções cardiovasculares e cerebrais, da pressão arterial à gordura no sangue, passando pelos marcadores inflamatórios.10 Mas levaria tempo até os cientistas elucidarem integralmente as conexões de causa e efeito em descobertas tão reveladoras — tempo para perceber e ficar em dia com as evidências que se acumulam sobre o ácido úrico.11

			Uma pergunta provocadora à qual Johnson buscou responder: quem vem primeiro, a obesidade ou a pressão arterial alta? Poderia o ácido úrico ser o gatilho não apenas da pressão arterial alta, mas da própria obesidade, conjecturou ele? Em seguida, pensou na evolução e no conceito da “lei do mais gordo”: somos programados, como os demais primatas, para armazenar gordura quando as calorias são abundantes, preparando-nos para os períodos de escassez alimentar. Somos muito eficientes no armazenamento de energia quando a comida é abundante. Também somos programados para ficarmos resistentes à insulina, sob certas circunstâncias, a fim de economizar a preciosa glicose sanguínea para o cérebro, de modo que este permaneça plenamente funcional e com rapidez de raciocínio — um mecanismo de sobrevivência que nos ajuda a encontrar água e comida. Johnson dava a essa programação especial o nome de “chavinha de gordura”, e chegou a explicar que ela resulta de uma série de mutações genéticas ocorridas ao longo de milhões de anos em nossos grandes macacos ancestrais, até o surgimento do Homo sapiens. Como você verá no próximo capítulo, no cerne dessa biologia do reino animal encontra-se uma enzima chamada uricase, que converte o ácido úrico em outras substâncias que podem ser expelidas com facilidade pelos rins. A uricase é encontrada na maioria das espécies de peixes e anfíbios, em alguns outros mamíferos e até em bactérias — porém não em aves, nem na maioria dos répteis, nem em mamíferos da família dos hominídeos, que inclui nossos ancestrais fósseis, os macacos antropoides, e a nós mesmos.

			O que teria acontecido com nossa uricase? Teria a Mãe Natureza cometido um terrível equívoco? Não: ao longo do processo evolutivo, e em nome da própria sobrevivência, nossos ancestrais macacos desativaram os genes necessários para fabricar a uricase, transformando-os em “pseudogenes”, ou a versão biológica de arquivos de computador corrompidos.12 Simplificando, os genes que codificam a uricase desenvolveram mutações que impediram totalmente nossos ancestrais distantes, e nós mesmos, de produzir essa enzima. Para desenvolver a “chavinha” da gordura, tivemos que aumentar nossos níveis de ácido úrico, desativando os diversos genes que contêm as instruções para a produção de uricase. Menos uricase quer dizer menos ácido úrico, permitindo que a chavinha de gordura fique ligada.

			Essa foi uma barganha evolutiva arriscada: cortar o funcionamento dos genes da uricase para permitir um armazenamento de energia mais eficiente, menos risco de fome e, no fim das contas, maior chance de sobrevivência. Os genes defuntos de uricase são o motivo pelo qual nosso sangue contém três ou quatro vezes mais ácido úrico que o dos outros mamíferos, o que nos predispõe a certas condições de saúde. Na verdade, simplesmente não adquirimos a fisiologia para lidar com tantas calorias disponíveis o tempo todo, o ano inteiro. A frutose é particularmente nociva porque, como você verá mais adiante, mostrou-se incrivelmente eficiente em ligar essa chavinha e fazer o corpo estocar gordura, elevando os níveis tanto da glicemia quanto da pressão arterial — diretamente através da ação do ácido úrico. Resumindo, a frutose gera ácido úrico ao ser metabolizada pelo corpo, e, sem a uricase para decompor facilmente tanto ácido úrico, a chavinha de gordura fica no modo “on”, e a frutose se transforma em gordura. Essa fisiologia “da fruta ao frito” impediu que os antigos primatas morressem durante longos invernos sem frutas. As circunstâncias mudaram, mas nossa genética — e, portanto, nossa fisiologia —, não.

			Para piorar as coisas, o acúmulo de ácido úrico amplifica os efeitos da frutose. O que era ruim fica ainda pior. Pesquisadores demonstraram que camundongos sob dieta rica em frutose comiam mais e se movimentavam menos que camundongos com uma dieta mais saudável.13 Os camundongos também acumulavam mais gordura: esse aumento do peso corporal ocorre, em parte, porque a frutose silencia o hormônio leptina, do qual precisamos para saber a hora de parar de comer. Até mesmo um consumo moderado de frutose pode ter efeitos monumentais sobre a saúde hepática, no metabolismo da gordura, na resistência à insulina e no comportamento alimentar.14 Vou tratar mais detalhadamente de toda essa bioquímica em breve, mas por ora saiba que, embora possamos estar geneticamente condenados a engordar em um mundo de calorias abundantes, é possível escolher conscientemente essas calorias, e nem todas nasceram iguais. Também podemos decidir como recorrer ao “time de apoio” preferido do corpo: sono, exercícios e controle dos horários de alimentação.

			No título de um artigo de 2016, uma equipe de pesquisadores da Turquia e do Japão foi direta: “Ácido úrico na síndrome metabólica: De observador inocente a ator central”. Eles afirmaram que o ácido úrico havia sido oficialmente “declarado culpado de uma série de doenças crônicas, entre elas hipertensão, síndrome metabólica, diabetes, doença hepática gordurosa não alcoólica e doenças renais crônicas”.15 A conclusão é instrutiva: “Embora o ácido úrico antes fosse tema de conversa no jantar apenas para os que sofriam de gota e cálculos renais, hoje vem sendo considerado o possível maestro da sinfonia mundial de obesidade, diabetes e doenças cardiorrenais” (“cardiorrenais” refere-se a um espectro de transtornos que envolvem ao mesmo tempo o coração e os rins). Eu colocaria maestro em itálico, porque diz muita coisa.

			Em um estudo mais amplo, realizado no Japão em 2020, acompanhando mais de meio milhão de pessoas entre os quarenta e os 74 anos ao longo de sete anos, os pesquisadores avaliaram a associação entre o ácido úrico no sangue e a mortalidade, tanto cardiovascular quanto por todas as causas.16 Concluíram que “um aumento significativo no hazard ratio [risco relativo] para mortalidade, de todas as causas, foi observado com um aumento do ácido úrico sérico maior ou igual a 7 mg/dL nos homens, e maior ou igual a 5 mg/dL nas mulheres. Tendência semelhante foi observada para a mortalidade cardiovascular”. O estudo revelou que mesmo um ligeiro aumento nos níveis de ácido úrico no sangue é um fator de risco independente para morte tanto em homens quanto em mulheres. Além disso, os valores limites de ácido úrico para essa mortalidade podem variar entre homens e mulheres. Sei que ainda não abordei esses valores, mas como uma prévia de informações virão depois posso adiantar que o ideal é manter o nível de ácido úrico no máximo em 5,5 mg/dL, para homens, mulheres ou crianças. Essa recomendação é uma meta mais rigorosa do que as recomendações médicas consolidadas consideram normal, mas lembre-se de que estamos almejando um sarrafo mais rigoroso — ideal. Embora os homens, em geral, tenham taxas de ácido úrico mais elevadas que as mulheres (e corram um risco geral maior de hiperuricemia e gota), isso não quer dizer que é impossível manter um nível inferior a 5,5 mg/dL. Significa que alguns homens terão que se esforçar mais que as mulheres para reduzir o ácido, mas essa é mais uma razão para que eles sigam este programa.

			Não podemos esquecer o estudo fundamental que eu enfatizei brevemente na introdução, que constatou, em um período de oito anos, um aumento de 16% no risco de morte, por qualquer causa, entre pessoas com ácido úrico elevado, assim como um aumento de cerca de 40% no risco de morte por doenças cardiovasculares e um aumento de 35% no risco de morte por isquemia, causada por bloqueio em uma artéria que fornece sangue ao cérebro.17 Além disso, os pesquisadores descobriram um efeito bola de neve — um aumento de 8% a 13% no risco de morte a cada mg/dL de ácido úrico no sangue acima de 7 mg/dL. Não é um estudo pequeno, já que inclui mais de 40 mil homens e quase 50 mil mulheres de 35 anos ou mais, monitorados ao longo de todo o período. O que eu considero mais notável é que as pesquisas hoje mostram que o risco de morte por ácido úrico elevado é maior do que o de pessoas com histórico de doenças coronarianas! Outra coisa que me chamou a atenção no meu mergulho nas pesquisas: você pode não ter pressão arterial elevada; pode não ser obeso, diabético, nem sequer fumante; mesmo assim, ter o ácido úrico elevado — mesmo minimamente — aumenta seu risco de morte prematura.

			Uma boa pergunta: por que não ouvimos falar disso antes? Bem, ao longo da história, como mencionei, só ouvimos falar de ácido úrico elevado no contexto da gota e dos cálculos renais. Mas agora, finalmente, estamos documentando o assassino silencioso: a hiperuricemia assintomática. Níveis de ácido úrico no teto fazem mal ao corpo, mas você não vê que isso acontece, porque não sente sintomas nem sofre de gota ou cálculo renal. Porém, a hiperuricemia assintomática é preditiva do desenvolvimento de pressão arterial elevada, obesidade, diabetes, doenças renais crônicas e doença hepática gordurosa não alcoólica, ou dhgna na sigla em inglês. Esta última é uma das doenças hepáticas crônica mais comuns, sendo chamada de “motor emergente da hipertensão”.18 A prevalência de dhgna dobrou nos últimos vinte anos, passando de 24% para 42% nos países ocidentais e de 5% para 30% nos asiáticos.19 E, uma vez mais, o ácido úrico desempenha um papel de protagonista, aumentando diretamente a produção de gordura nas células hepáticas, o que acaba levando à dhgna.

			Costuma-se constatar o fígado gorduroso em alcoólatras, cujo consumo excessivo desencadeia grande quantidade de lipídios no fígado. Mas muitas pessoas que bebem pouco, ou nem bebem, podem acabar com o mesmo problema e com o mesmo processo — uma ruptura do metabolismo do corpo leva ao acúmulo de gordura no fígado, paralisando seu funcionamento e levando, potencialmente, à alteração cicatricial e à cirrose. As bem conhecidas causas primordiais da dhgna são obesidade, diabetes, dislipidemia (excesso de gordura no sangue) e resistência à insulina. Pressão arterial alta e ácido úrico alto também estão envolvidos, e novas pesquisas revelam que, ao contrário do senso comum, não é preciso ter sobrepeso ou obesidade para sofrer de dhgna.20 Muitas pessoas por aí que hoje têm o peso ideal carregam um fígado gorduroso, a caminho da decadência física. Na verdade, alguns médicos reduziram a progressão da dhgna simplesmente reduzindo os níveis de ácido úrico com medicamentos e estratégias de estilo de vida.21 Isso diz muita coisa.

			Uma das forças recônditas que interligam todas essas condições são os processos inflamatórios. Ácido úrico elevado e inflamações sistêmicas elevadas andam lado a lado, pois o ácido úrico alto amplifica e estimula inflamações. Muitas pessoas já observaram que as inflamações22 crônicas são uma causa fundamental de graves problemas de saúde e de morte; estão associadas a doenças arteriais coronarianas, câncer, diabetes, Alzheimer e virtualmente todas as doenças crônicas que se pode imaginar. Hoje ninguém debate esse fato, mas não muito tempo atrás não podíamos conceber uma conexão entre uma topada no dedão (e a vermelhidão e o inchaço agudos que são indícios claros e óbvios de inflamação) e Alzheimer (cujo mecanismo central são inflamações invisíveis e imperceptíveis). Isso não quer dizer que dar uma topada causa Alzheimer, mas que os dois problemas compartilham o mesmo fenômeno subjacente: processos inflamatórios. Da mesma forma, doenças cardíacas e câncer são dois males diferentes com um mesmo denominador comum: as inflamações.

			Em 23 de fevereiro de 2004, a capa da revista Time mostrou a silhueta de um ser humano, aparentemente em chamas, com uma manchete ousada: o assassino silencioso.23 A matéria era sobre o “surpreendente elo entre inflamações e ataques cardíacos, câncer, Alzheimer e outras doenças”.24 Esse conceito era, na época, mera “teoria”, a maioria com evidências “circunstanciais”, mas “que começam a parecer mais fortes”, à medida que os médicos passaram a constatar melhorias drásticas em todos os aspectos quando pacientes com várias condições se beneficiavam de medicamentos anti-inflamatórios.25 Olhando para trás, é espantoso pensar que há menos de vinte anos estávamos apenas começando a compreender uma causa fundamental de doenças crônicas. Também é espantoso pensar que as mesmas estratégias inflamatórias que nosso corpo usou durante milênios para combater invasores microbianos e ajudar a cicatrizar feridas abertas poderiam fugir do nosso controle e nos deixar cronicamente inflamados: é como se, de um ponto de vista evolutivo, fôssemos vítimas de nosso próprio sucesso. Em vez de ser um mecanismo de defesa imunológica transitório e útil, as inflamações se tornaram persistentes e nocivas — impedindo-nos, afinal, de atingir uma idade avançada.

			Adoro pegar emprestada uma analogia usada por meu bom amigo e colega, dr. David Ludwig, pesquisador em nutrição, médico e professor da faculdade de medicina de Harvard, para descrever esse incêndio interno: 

			Imagine esfregar com uma lixa a parte de baixo do seu braço. Em pouco tempo a área fica vermelha, inchada e mole — as marcas de uma inflamação aguda. Agora imagine se esse processo inflamatório ocorrer anos a fio dentro do seu corpo, afetando todos os órgãos vitais em razão de uma dieta ruim, estresse, privação do sono, falta de exercício e outras exposições. As inflamações crônicas podem não causar dor de imediato, mas silenciosamente atuam como os maiores assassinos de nossa era.26 

			Hoje precisamos levar em conta o ácido úrico como parte importante dessa história — outra situação em que nos tornamos vítimas de nosso próprio sucesso, do ponto de vista evolutivo. Há estudos em andamento que traçam aumentos paralelos tanto dos níveis de ácido úrico quanto de inflamações crônicas, o que é medido, em geral, pela quantidade da proteína C-reativa no sangue.

			Talvez alguns de vocês já saibam que a proteína C-reativa (pcr) é um marcador comum de inflamações no corpo, facilmente testado em exames de sangue. O nível ideal é de 3 mg/L (miligramas por litro) ou menos; acima disso estão relacionadas a todo tipo de problema. Muitos fatores estão associados ao aumento da pcr, entre eles ganho de peso, diabetes, hipertensão, fumo, terapia de reposição de estrogênio, colesterol alto e até alguma predisposição genética. A pcr alta é um denominador comum em disfunções físicas e doenças e está associada a um amplo espectro de condições inflamatórias, como artrite reumatoide, doenças cardíacas coronarianas, degeneração macular relacionada à idade, Parkinson, derrames hemorrágicos e diabetes tipo 2. Na minha área, uma pcr alta é um fator de risco para danos cerebrais, declínio cognitivo, depressão e demências, inclusive Alzheimer. E hoje sabemos que os níveis de ácido úrico e a pcr compartilham uma relação: o ácido úrico elevado tem correlação direta com a presença elevada de pcr, assim como de outras substâncias químicas inflamatórias (citocinas). Por exemplo, em um estudo fruto do esforço colaborativo de pesquisadores italianos e dos Institutos Nacionais sobre Envelhecimento dos Estados Unidos, altas do ácido úrico permitiram prever diretamente altas da pcr, em um período de três anos, em um grande grupo de homens e mulheres entre os 21 e os 98 anos.27

			Em outro estudo bastante alarmante, que buscou determinar a conexão entre o ácido úrico e substâncias químicas inflamatórias, entre elas a pcr, uma equipe de pesquisadores alemães concluiu que o ácido úrico elevado, em um grupo de mais de mil pacientes de alto risco entre os trinta e os setenta anos, todos eles com doença arterial coronariana estável, foi um melhor preditor de eventos adversos de doenças cardiovasculares (dcvs) que a pcr ou a il-6 (interleucina-6), outro marcador de inflamações no corpo.28 Em suas conclusões, eles afirmaram que a relação entre o ácido úrico elevado e o aumento do risco de futuros eventos de dcvs era “estatisticamente relevante”, mesmo após ajustes para outros fatores de risco. E eles sugeriram que o ácido úrico elevado, por si só, poderia estar causando esses episódios adversos — conexão que não foi constatada entre os marcadores inflamatórios e os eventos de dcvs. A descoberta mais perturbadora do estudo é um aumento do risco de eventos de dcvs mesmo com elevações do ácido úrico dentro da faixa normal.

			Vale reiterar: o aumento do risco ficou claramente evidenciado em níveis considerados normais. Outros estudos confirmaram essas conclusões, mostrando que os níveis de ácido úrico espelham os níveis de inflamação sistêmica e podem na verdade servir não apenas como um marcador indireto de inflamações, mas também como amplificador dessas inflamações. O que significa que os níveis de ácido úrico estão diretamente ligados a todas as doenças que implicam inflamações. É isso que coloca o ácido úrico elevado no centro de qualquer discussão sobre o risco de doenças.

			A lição é clara: o ácido úrico sem controle pode ser uma sentença de morte. Devo acrescentar que isso não diz respeito apenas a adultos e idosos, supondo-se, equivocadamente, que as condições que eles terão de enfrentar são fruto da idade e do desgaste natural do corpo. A mensagem tem consequências importantes para as crianças, também, cada vez mais diagnosticadas com problemas antes observados apenas em adultos — resistência à insulina, diabetes (os casos de diabetes tipo 2 mais que dobraram entre crianças durante a pandemia do coronavírus), hipertensão, obesidade, dhgna, sinais precoces de doenças cardiovasculares e, sim, ácido úrico elevado.29 Já está consolidado na bibliografia médica, depois de amplos estudos que levaram mais de uma década, que elevações do ácido úrico na infância desempenham um papel-chave — na verdade até permitindo prever — no desenvolvimento de pressão arterial elevada e doenças renais na idade adulta.30 Claramente, as manifestações de doenças começam na juventude, com simples hiperuricemia, que em grande parte passa despercebida. E, curiosamente, os níveis de ácido úrico na saliva de adolescentes podem até prever a acumulação de gordura corporal na idade adulta.31 Isso pode significar que dispomos de uma forma nova e não invasiva de detectar alterações precoces na fisiologia do adolescente, que podem levar a desfechos indesejados em relação ao peso e ao metabolismo.

            
			ALTOS E BAIXOS: CONHEÇA SEUS NÚMEROS

			Quando chegarmos às instruções do programa, na Parte ii, recomendarei que você teste seu nível de ácido úrico assim que acordar, e pelo menos uma vez por semana antes de comer ou se exercitar. Testar o ácido úrico descerra uma janela na saúde e no funcionamento do seu metabolismo, que tem tudo a ver com sua saúde geral e com o risco de declínio. O ácido úrico tende a aumentar durante o sono, atingindo o pico por volta das cinco da manhã, que é, curiosamente, a mesma hora do dia do pico de ataques cardíacos.

				Além disso, vou incentivá-lo a testar a glicemia regularmente, de preferência com um monitor de glicose, para saber exatamente sua situação em cada momento e como suas escolhas diárias estão afetando sua biologia. Você pode monitorar em tempo real como seu corpo reage à comida, à hora das refeições, aos exercícios, ao estresse e ao sono. A combinação de testes regulares de ácido úrico e glicemia está entre as estratégias mais poderosas de gestão da própria saúde, permitindo saber quando agir, com intervenções como reduzir a ingestão de certos alimentos e o ritmo de seus exercícios, para aprimorar o metabolismo. O autoteste, porém, não será exigido na Dieta luv. Se você seguir o programa, mesmo sem os testes, acredito que sentirá mudanças positivas que o deixarão mais forte e o farão progredir rumo à saúde ideal. A essa altura provavelmente você é quem vai fazer questão de ver seus números!

            

			ÁCIDO ÚRICO: DO SEU METABOLISMO À SUA IMUNIDADE

			Há muitos anos os médicos sabem que as pessoas obesas, as que têm problemas cardíacos e aquelas com níveis mórbidos de gordura corporal possuem taxas mais altas de ácido úrico do que seus pares magros e em forma, com níveis normais de gordura corporal. Mas nunca prestaram muita atenção a esses níveis de ácido úrico, nem se deram conta de que eles desempenham um papel importante na conexão entre obesidade e gordura corporal. Até agora.

			A prevalência da obesidade e de doenças relacionadas à obesidade nos Estados Unidos e no mundo inteiro vem aumentando rapidamente: impressionantes 73,6% da população americana acima dos vinte anos é considerada com sobrepeso ou obesa.32 Isso dá mais ou menos três em cada quatro adultos. Só na categoria “obesidade” são 42,5% dos adultos acima dos vinte.33 E, como observado por cientistas em um artigo de 2019 publicado no International Journal of Obesity, estima-se que nada menos que a metade dos adultos americanos será classificada como obesa em 2030.34 É assustador. Ainda mais assustador é o fato de que o diabetes, a condição mais associada à obesidade, hoje aflige pouco mais de 10% da população americana. E as crianças não são poupadas: mais de 20% dos adolescentes entre os doze e os dezenove anos, e das crianças entre os seis e os onze, são obesos.35 Na faixa etária dos dois aos cinco, o percentual de crianças obesas paira logo acima dos 13%.36

			A obesidade é apenas uma de muitas doenças metabólicas abarcadas pelo abrangente termo de síndromes metabólicas, que representam a maior ameaça à saúde pública no século xxi. Para ser mais claro, “síndrome metabólica” refere-se a um aglomerado de condições que aumentam o risco de doenças cardíacas, derrames, diabetes, apneia do sono, doenças hepáticas e renais, câncer e Alzheimer. E aumentam imensamente até o risco de morrer de infecções como a covid-19 (veja Quadro), ou pelo menos o risco de sofrer de síndromes de longo prazo que não diminuem mesmo passada a infecção aguda.

			A síndrome metabólica possui cinco características principais — você só precisa ticar três dos quadradinhos abaixo para receber o diagnóstico:

			
					pressão arterial alta;

					glicemia alta;

					excesso de gordura corporal na cintura (acima de 100 nos homens e acima de 90 nas mulheres);

					triglicerídeos (um tipo de gordura corporal) altos no sangue; e

					níveis anormais de colesterol (sobretudo, baixo hdl, ou baixo colesterol “bom”).

			

			A maioria das características da síndrome metabólica não é óbvia, a menos que você esteja à procura delas. Muitos médicos especialistas afirmam que a síndrome metabólica pode ser a condição mais séria e mais comum da qual você nunca ouviu falar. E está em alta. Hoje, sabe-se que afeta cerca de 35% dos adultos, percentual que aumenta para cerca de 50% entre os adultos de sessenta anos ou mais.37 Embora seja menos comum entre indivíduos de peso normal do que entre aqueles com sobrepeso e obesidade, ela também ocorre no primeiro grupo. Como afirmaram os Centro de Controle de Doenças (cdc) dos Estados Unidos em 2020, na esteira de um estudo feito por pesquisadores da Universidade de Nova York, pessoas de peso normal com síndrome metabólica têm um risco de morte 70% maior do que aqueles que não sofrem dessa condição.38 Além disso, constatou-se que a taxa de mortalidade era ainda maior no grupo de pessoas com peso normal e síndrome metabólica, comparado ao grupo com sobrepeso ou obeso, mas sem a síndrome. Os autores do estudo ressaltaram a importância de identificar esses indivíduos com síndrome metabólica que desafiam o estereótipo de sobrepeso ou obesidade. Se você está com peso normal e mesmo assim ticou três dos quadrados acima, então muita coisa está acontecendo nos bastidores, e isso certamente inclui o ácido úrico, sobretudo seu papel na criação e no armazenamento de gordura. Na verdade, fabricar e armazenar gordura é tão decisivo para todos os componentes da síndrome metabólica que os pesquisadores vêm dando um novo nome a essa síndrome: “condição de armazenamento de gordura”.39
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