FOKUS

Ketonstoffer og deres
potentielle gavnlige
effekt for kvinder med
polycystisk ovarie
syndrom (PCOS)

Af: Nikolaj Rittig, lcege, ph.d., Steno Diabetes
Center Aarhus

Kontakt: nikolaj.rittig@clin.au.dk

Polycystisk ovariesyndrom (PCOS) er en af de
mest udbredte hormonelle forstyrrelser blandt
kvinder i den fgdedygtige alder (1). Tilstanden
er kendetegnet ved uregelmaessige eller ude-
blevne menstruationer, forhgjede niveauer af
mandlige kenshormoner — de sakaldte andro-
gener — samt tilstedevaerelsen af mange sm3,
umodne follikler i seggestokkene (2,3). Disse
follikler giver aeggestokkene et karakteristisk
cystisk udseende, hvilket har givet anledning
til betegnelsen polycystisk ovariesyndrom. De
mest almindelige kliniske symptomer omfatter
uregelmaessig menstruation, ugnsket harvaekst,
akne og nedsat fertilitet. Derudover ses en udtalt
sammenhaeng mellem PCOS og metaboliske
forstyrrelser sdsom insulinresistens, tendens til
veegtagning og gget risiko for udvikling af type
2-diabetes og hjertekarsygdom (4,5). Mange
kvinder med PCOS oplever ogsa psykiske ud-
fordringer, herunder gget forekomst af angst
og depression, hvilket understreger, at PCOS
er en kompleks tilstand med bade hormonelle,
metaboliske og psykosociale dimensioner (6).

I behandlingen af kvinder med PCOS har veegt-
tab haft en central rolle og ernaeringsbehand-
ling har veeret en central del af den samlede
indsats (2,3). | dag anbefales det, at kvinder

med PCOS fglger Fadevarestyrelsens officielle
kostrad samt Sundhedsstyrelsens anbefalinger
om regelmaessig fysisk aktivitet. Disse retnings-
linjer har traditionelt haft fokus pa veegttab og
reduktion af insulinresistens, da disse faktorer
erteet forbundet med sygdommens metaboliske
aspekter. Der mangler imidlertid forskning i,
hvordan specifikke kostmgnstre og neerings-
stoffer pavirker den hormonelle regulering —
herunder produktionen af androgener, som
spiller en central rolle i symptomudviklingen
hos kvinder med PCOS.

Androgener er en faellesbetegnelse for en raek-
ke mandlige kenshormoner, hvor testosteron
og androstenedion er de mest kendte. Nyere
forskning har dog vist, at ogsa keto-testostero-
ner (metabolitter af testosteron) spiller en vigtig
rolle i udviklingen af PCOS, og kan bidrage til
sygdommens kliniske symptomer (7, 8). Det ggr
hormonregulering til et endnu mere komplekst,
men ogsa potentielt pavirkeligt, omrade for dize-
tister, der vejleder kvinder med PCOS.

| de senere ar har den ketogene diset faet sti-
gende opmaerksomhed som et muligt redskab
til at forbedre bade blodsukkerkontrol og hor-
monbalance. Der er ogsa indicier, der tyder p3,
at en ketogen diaet muligvis forbedrer fertilite-
ten hos kvinder med PCOS (9,10). Flere mindre
studier har desuden rapporteret fald i testo-
steronniveauer samt forbedretinsulinfglsomhed
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i forbindelse med ketogen kost (11-18). Det er dog vigtigt at
understrege, at de eksisterende studier pa omradet generelt
er metodisk svage. De fleste undersggelser er prospektive
far- og efter-studier, der hverken er randomiserede eller
blindede, hvilket gger risikoen for bias og gar det vanskeligt

atadskille disetens egentlige effekter fra andre pavirkninger.
Samtidig har alle studierne rapporteret et betydeligt vaegttab
(ofte over 10 kg), hvilket i sig selv kan forklare en stor del af
de observerede forbedringer i bade insulinfglsomhed og
hormonbalance.

Yderligere velkontrollerede og randomiserede studier er
ngdvendige for at vurdere, om en ketogen diset og muligvis
ketonstoffer i sig selv har et reelt potentiale som behand-
lingsredskab for kvinder med PCOS. Samtidig er der behov
for mekanistiske studier, der kan belyse, hvilken rolle ke-
tonstoffer eventuelt spiller i de observerede effekter. | en
anden sammenhaeng har vi undersggt raske, slanke unge
maend og fundet, at indtag af et keton-kosttilskud medfgrte
en reduktion pa omkring 20 procent i testosteronkoncen-
trationerne i timerne efter indtag (19). Disse observationer
dannede grundlaget for vores hypotese om, at ketonstoffer
muligvis kan reducere androgenkoncentrationerne hos kvin-
der med PCOS.

For at belyse denne hypotese anvendte vi et ketontilskud,
som hurtigt og effektivt gger koncentrationen af ketonstoffer
i blodet uafthaengigt af fedtforbraending og energiunderskud,
som det ses ved ketogen dieet og fasteinterventioner (20).
Vi udfgrte et randomiseret, kontrolleret klinisk overkryds-
nings-studie, publicereti European Journal of Endocrinology,
hvor vi specifikt undersggte effekten af et ketonstoftilskud
hos kvinder med PCOS — uden vaegttab eller andre kostom-
laegninger som forstyrrende faktor (21). | alt deltog 20 kvinder,
bade slanke og overveegtige, som indtog et ketonstoftilskud
om aftenen fgr sengetid og igen om morgenen. Denne admi-
nistration medfarte cirka ti timers ketose, hvorefter vi malte
en raekke hormonelle og metaboliske markgrer, herunder
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glukoseniveau, insulinfglsomhed, testosteron, androstene-
dion og keto-testosteroner. Ved at anvende en ketondrik
som tilskud opnas en kontrolleret ketose, hvilket gor det
muligt at isolere den direkte effekt af ketonstoffet — uden
indflydelse fra aendringer i kost, energibalance eller vaegttab.
Dermed kan man mere praecist vurdere ketonstoffernes
selvsteendige fysiologiske virkning pa bade hormon- og
glukosemetabolismen.

Resultaterne viste, at ketonstoftilskuddet havde en signifikant
seenkende effekt pa bade glukose- og androgen-niveauerne.
Effekten var tydelig pa tveers af veegtkategorier og forekom
altsa uafheengigt af veegttab. Seerligt bemaerkelsesveerdig
var den udtalte reduktion i keto-testosteroner, sominyere
forskning er blevet identificeret som vigtige biomarkgrer for
sygdomsaktivitet ved PCOS (7, 8). Denne reduktion kan derfor
have klinisk betydning for mange af de symptomer, der ofte
udfordrer kvinder med PCOS, herunder ugnsket harvaekst,
akne og menstruationsforstyrrelser.

For diaetister dbner dette nye muligheder for at teenke ernae-
ringsinterventioner ved PCOS bredere end blot veegtregu-
lering. Studiet indikerer, at ketonstoffer kan pavirke hormon-
balancen direkte og dermed have en potentiel terapeutisk
rolle, ogsa hos kvinder, hvor vaegttab ikke er malet eller
ngdvendigvis opnas. Det giver anledning til at overveje,
hvordan koststrategier, der fremmer mild ketose — f.eks.
moderat kulhydratrestriktion, tidsbegraenset spisning eller
malrettet brug af ketonstoftilskud — kunne integreres som
led i vejledningen af kvinder med PCOS.

Selvom resultaterne er lovende, er der fortsat behov for
leengerevarende studier, der kan afklare, om de observe-
rede effekter vedvarer over tid, og om de ogsa ferer til for-
bedringer i fertilitet, menstruationscyklus og metaboliske
risikoparametre. Det naeste skridt bliver derfor at undersgge,
hvordan ketonstoffer kan anvendes i kombination med mere
traditionelle diaetetiske tilgange i klinisk praksis.



Konklusivt tyder det p3, at ketonstoffer ser ud til at kunne
forbedre bade glukose- og hormonbalancen hos kvinder
med PCOS - og ikke mindst reducere niveauerne af an-
drogener, iseer keto-testosteroner. Det giver disetister ny

evidensbaseret viden omhandlende ernaeringsbehandling
af PCOS — hvor fokus ikke udelukkende behgver at veere pa
vaegttab, men ogsa kan rettes mod en mere direkte regule-
ring af hormonbalancen samt forbedring af den metaboliske

og psykiske sundhed.
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