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HVILKEN ROLLE SPILLER MATTET FEDT

FOR UDVIKLINGEN AF INSULINRESISTENS?

"SATFAT” Maettet fedts betydning for insulinresistens samt HbA1c for personer med type 2-diabetes.
- Et pilotprojekt.
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Introduktion

Den korrekte makroneeringsstoffordeling i relation til ernee-
ring ved type 2-diabetes (T2D) er et omrade, som kontinuer-
ligt undersgges.

ADA/EASD konsensusrapport fra 2018 fastslar, at der ikke er
en bestemt makronaeringsstofkomposition, som er optimal
for alle personer med T2D (1).

Der er imidlertid flere studier, der har vist en sammenhaeng
mellem fedtkvaliteten, udviklingen af diabetes og graden af
insulinresistens (2,3).

En metaanalyse udfert af EASD finder frem til, at middel-
havskosten med lavt indhold af fedt og seerligt meettet fedt
kan anbefales til forebyggelse af udvikling af T2D (4).

Kun omkring 3 % af den danske befolkning og ca. 10 % af
personer med T2D indtager en kost, hvor max 10 % af energi-
en kommer fra maettet fedt jf. anbefalingerne (5).

Formalet med dette pilotprojekt er at undersgge, i hvilket
omfang en isokalorisk diset med maksimalt 5 E% meettet fedt
(SFA) har pa insulinresistensen (IR) samt compliance til dizet-
formen. Derudover sggte projektet at undersgge adherence
til den restriktive diset over 3 mdr.

Metode

Projektet var designet som et 12 ugers ikke-blindet
interventionsstudie, uden kontrolgruppe.

Inklusions - og eksklusionskriterier fremgar af tabel 4.
Forsgget er godkendt af videnskabsetisk komité Region
Sjeelland og udfert i overensstemmelse med Helsinki-deklara-
tionen. Forsgget er udfert i samarbejde med ernzeringschef
Bettina Ewers, Steno Diabetes Center Copenhagen og Steno
Diabetes Center Sjeelland-NFS. Forsgget er sponsoreret af

Karaktertraek Deltager(=4)
SDCS-NFS. Kon (M/K),% (n) 100/0 (4/0)
Alder, &r 54,5 (23-71)
Dizetinterventionen Ar med T2D 13,5 (2-31)
| 12 uger skulle forsggsdeltagerne fglge en isokalorisk BMI, kg/m2 39,2 (32,3-43,3)
kostplan. Kostplanen var designet til et dagligt SFA-indhold \.I'a;gt kg 122; (112,2 15;4 7)
" ¥ a 3

pa maksimalt 5 E%, af deltagernes TEE. Forsggsdeltagerne
skulle fremmgade til syv besgg ved klinisk dizetist. Tre dages
kostdagbog (3-DD) blev foretaget ved inklusion, samt ved det

. . i . TK, mmol/L 4,5 (2,5-7,
afsluttende besgg for at monitorere compliance til interventi- / 5 (2,5°74)
LDL, mmaol/L %
onskosten.
HDL, mmol/L 1,0 (0,8-1,1)
HOMA:IR 17,6 (3,4-52,6)

Resultater
Kun fa deltagere blev i inkluderet i studiet. Resultaterne kan
derfor kun anvendes til refleksion omkring parametre og

metoder, der kan anvendes ved et stgrre studie. Insulin, n 1
GLP-1,n 3
Population Metformin/sitaglipid 2
n=6. To droppede ud grundet fremmgde problematikker i Forxiga 1
Statiner 1

forbindelse med COVID-19.
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Deltagere

Baselinekarakteristika af forsggsdeltagerne fremgar af tabel
1. En forsggsdeltager matte i projektets forlgb reducere basal
degludec insulin fra 56 IE til 26 IE, for at undga hypoglykeemi.
Forsggsdeltagerne vil i det falgende omtales som hhv. F1, F2,
F3 og F4.

HOMA:IR

Der registreres en stor spredning i HOMA:IR-veerdierne. Der
observeres en betydelig reduktion i det totale fedtindtag,
samt i SFA indtag for alle deltagere. Ved F1 og F3 kan der
ses en mulig sammenhaeng imellem reduceret SFA-indtag, og
forbedret insulinresistens malt ved HOMACIR (se tabel 2).

HbATc

HbA1c faldt for alle forsggsdeltagere med et gennemsnitligt
fald pa 14,5 mmol/mol. Jeevnfer tabel 2 kan der ligeledes
observeres et stigende kulhydratindtag, som normalvis asso-
cieres med stigende HbA1c.

Lipider

Forsggsdeltagerne reducerede alle i totalkolesterol (se tabel
2). Der ses en sammenhang mellem totalkolesterol, det sam-
lede fedtindtag og SFA-indtaget.

Veegt

Alle forsggsdeltagere havde et tilsigtet veegttab (se tabel 2).
| overenstemmigt med beregningsresultaterne af 3-DD ved
fors@gsperiodens afslutning, da kostregistreringerne vidste
energiunderskud i forhold til estimeret TEE (se tabel 3).

Tabel 1. Baseline karakteristika

Baseline karektaristika

HbAlc mmol/maol 64,5 (62-67)

Medicinsk behandling




Diskussion behandlet med insulin degludec og reducerede insulindosis
HOMA:IR med 30 IE under forsggsperioden. | henhold til malingerne af
Der observeres stor variation i spredningen af HOMA:IR-veer- P:insulin, er det plausibelt at insulinbehandlingen kan have
dierne for forsggsdeltagerne. HOMA:IR-veerdierne ma betrag-  haft indflydelses paA HOMACIR resultatet.

tes i henhold til mulige confounders.

Afbrydelse af faste pre-blodpravetagning

Insulinbehandling Totalfaste er en forudseetning for korrekt HOMA:IR indekse-
HOMA:IR baselinemalingen for F2 var vaesentligt over ring, da P:insulin og P:glukose er fglsomme variabler. Der kan
HOMA-indekseringen, og der observeredes et drastisk fald observeres en ggning i HOMA:IR, P:glukose, og P:insulin for
ved forsggsperiodens afslutning. Jeevnfer tabel 2, observeres forsggsdeltager F4. Det er muligt at der kan veere afveget fra
der kun en mindre reduktion i P:glukose, der kan observe- fasten og derved pavirkning af HOMA:IR-resultatet.

res en veesentlig reduktion i P:insulin (1045,6-584,4). F2 var

Tabel 2. Dataopggrelse

F1 F2 F3 Fa MEAN
Baseline| END | Diff |Baseline| End | Diff |Baseline] End | Dif |[Baseline] End | Diff
HOMA:IR 34 325  -0a5 52,6 24,6 28 7.6 2,3 53 6,6 27,8 21,2] -3.0625
Faste glukose (mmol/I) 83 7,1 =17l 6,8 5,7 = 9,1 5,3 -3,8 6 89 29 038
Faste Insulin (pmal/l) 55,3 61,9 6,6] 10456 S844| 4612] 1122 58,9 533 1484| 4226 2742| 58425
HbA1c [mmol/mol) 62 47 -15 67 56 -11 64 49 -15 65 48 -17 -14,5
Lipid variabler
Total kolesteral [mmol/I) 25 1,9 0,6 3,2 26 0,6 7.4 6,7 0,7 4,7 41 06| 0,625
LDL-kolesterol (mmol/l) 0.8 05 03 16 11 -0,5)% 4,1% % % % %
HDL-kolesterol { mmol/1) 09 09 0 1 1.1 0,1 11 0,9 0,2 0.8 0,8 0 -0,025
Faste trighycerid (mmol/1) 1.7 1,1 0,6 1,3 0.8 0,5 6 3,6 =24 6,4 5,1 =13 -1,2
P triske malinger
Vaegt (kg) | 1139 1008] 43| 1122 10a5] 77| 1285] 1222] 63 1347 129] 57| 595
TEE
ki/dgl [ 10000 | 10000 | 8500 [ 10700 |
|Emnaringsdata
Energi, kJ 11155,7 9685 =1470) 11287| §929,7| -2357,3| 11807,7| 6635,3| -51683| 18126,7| 47143 -l.3412| -5601.9
Kulhydrater, E% 39% 49% 10%. 23% 47% 24% 26%| 51,90%| 25,90% 29%| 45.90%, 17%| 19.20%)
Kulhydrater, gram 2563 2977 41,3 1539 2487 94,8 1817 203 21,3 317.3] 1273 190 815
Fiber, g/d 304 49,2 188 31 46,9 159 18,3 39,8 215 23 20,2 -2.8| 1335
Fedt, E% 41,80%| 22,09%| -19,76%| 44,30% 29%| -15,00%| 51,07%| 15,20%| -3587%| 51,30%| 15,100 -36,20%| -26,73%
SFA, E% 21,10%| 4,50%| -16,60%] 19,00%| 5,70%| -13,30% 23.8] 3.20%| -20,60%| 19.00%| 3.80%| -15,20%| -16.43%
SFA, gram 634 118 =516 315 138 -43.7 76,5 3,9 -70.6 98 49 93.1 -18,2
MUFA, E% 9,50%| 8.40%| -1,10%| 1030%| 17,30%| 7.00%| 2040%| 4,10%| -1630%| 11209 5.60%| -560%| -4.00%
PUFA, E% 3% 390%| 090%| 250%| 460%| 210% 300%| 4.30%| 040% a%|  4,90%| 090%| 1,08%
Protein, E% 17%| 2150%| 450%| 17.70%| 1980%| 2308 2160%| 2790%| 630%| 1820w 3370%| 1550%1 7.10%
Tabel 3. Estimeret energibehov og indtaget kJ 3-DD
Forspgsdeltager TEE/ k) indtaget kI/END  |DIFE/kI
F1 10000 9685 =315
F2 10000 89297 -1070,3
F3 8500 6639,3 -1860,7
F4 10700 4714 -5086
MEAN 9200 7492 -2308
Tabel 4. Inklusions- og eksklusionskriterier
Inklusionskriterier Eksklusionskriterier
Diagnosticeret type 2 diabetes wGFR < 40 md min -1 (1,73 m)-2
HbfAle > 53 mmol) mal E‘.hiﬂtl:
alder > 13 ar Aktiv forsagsdeltager i andre forsag
taljemdl = B0 cmi for kvinder me influerer pd h:q.l"l'ld'ltﬂ
taljemal = 94 cm for meend Manglende motivation for kostandringer
estimeret indtag af meettet fedt > 14 E3%
nadingsberegnang af 3-DD = Gns, SFA 2 14 E%
wendret antidinbetika 4 uger for inklusion
waendret ipidisnkende medicn 4 ugar fas inklution
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Metformin

Indtagelsen af metformin blev ikke monitoreret ved
baseline eller afslutningsmalingerne. En mulig con-
founder til stigningen i P:insulin (148,4-422,6 pmol/I)
og P:glukose (6-8,9 mmol/I) for F4, kan veere indta-
gelsen af metformin. Metformin kan veere indtaget
ved inklusion, men forglemt inden det afsluttende
dataindsamlingsbes@g.

Veegttab

Vaegttabs betydning for bedring af IR er veldoku-
menteret (6). Der observeredes et positivt fald i HO-
MA:IR-indekseringen for F1 og F3. Begge forsggsdel-
tagere oplevede et veegttab svarende til 2,7-4,9% fra
baselinemalingen. Vaegttabet i sig selv vil resultere i
forbedring af insulinresistensen, uafhaengigt af fedt-
syresammensaetningen (7).

HbATc

Alle forsggsdeltagere reducerede HbA1c markant

i takt med stigende kulhydrat indtag. Resultatet er
modstridende med den voksende evidens for en low
carbohydrate diet til reduktion af HbA1c (8). | takt
med det reducerede SFA-indtag, blev indtaget af
kostfibre og proteiner gget. Et gget fiberindtag til
forbedring af den glykeaemiske kontrol ved T2D er vel-
dokumenteret (9). Proteiner gger den postprandielle
termogenese, og et gget proteinindtag reducerer det
postprandielle glukose respons (10).

Referencer

@gningen af de to respektive makronaeringsstoffer
kan muligvis at veere arsag til reduktionen i HbA1c.

Compliance

Ingen forsggsdeltagere meddelte at have indtaget
andre fgdevarer/maltider, end angivet pa kostpla-
nen. Flere oplevede det vanskeligt at overholde seks
faste maltider, og undlod jf. 3-DD ofte 1-2 maltider

dagligt. Dette resulterede i et energideficit. Jeevnfar
tabel 2 var der god compliance til SFA-indtaget, da
forsggsdeltagerne i lille grad oversteg 5 E%. Der var
enighed blandt forsggsdeltagerne om, at forsggsperi-
oden havde veeret hard, og var uholdbar pa sigt.

Konklusion

I relation til den store spredning i HOMA:IR veerdier-
ne, den sparsomme population og mulige confoun-
ders indflydelse, kan der ikke konkluderes, at der er
en sammenhaeng imellem fedtsyresammensaetningen
og insulinfglsomhed.

Der bgr desuden reflekteres over blodpraver, diset,
sammenhaeng og eventuelle bias, som skal medtaen-
kes ved eskalering af projektet.

Evidensen pa omradet er voksende, og yderligere
undersggelser bgr foretages med et gget fokus
patientinddragelse i interventionsformen.
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