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Ateroskleros, brost- och koloncancer,
depression, samre minne, beroende ...
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rimentell medicinsk vetenskap,
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Att folja en diet ar bra for att ga ner i vikt och for att undvika
diabetes, men vilken diet som &r bast &r en omstridd fraga.
Kostrekommendationerna véxlar, och det florerar flera olika
typer av rekommendationer samtidigt: fran professionellt
hall, experter, enskilda individer och myndigheter. Vilka ar
argumenten for kostrekommendationer ur vetenskaplig syn-
punkt?

Att ga ner i vikt kraver begransat fodointag

Alla ar dverens om att en kost som leder till viktminskning
ochenbibehallen lagre kroppsvikt ar bra for halsan. For att ga
ner i vikt maste fodointaget begransas. Enklast sker detta ge-
nom att mojligheterna till fédodmnesval begransas. Med
mangavalmaojligheter ar det svart att ga ner i vikt, vilket beror
pa att den specifika sensoriska mattnaden inducerar mattnad
for ett visst fododmne, men samtidigt stimulerar hunger efter
nagon annan typ av fédoamne [1]. Med ett begransat urval av
fodoamnen faller denna mgjlighet.

Den sensoriska specifika mattnaden fyller den fysiologiska
funktionen att erbjuda en allsidig kost [1]. Homo sapiens &r
allatare, och &mnesomséattningen ar uppbyggd kring tillfor-
seln av varierad foda. Den varierade fodan ger inte bara ener-
gi, utan ocksa byggstenar for kroppen samt olika specialsub-
stanser som vitaminer, mineraler, antioxidanter, polyfenoler,
essentiella fettsyror och essentiellaaminosyror. Den variera-
de maten ger &ven beldning.

Manga olika viktreducerande koster

Det finns flera olika ga ner i vikt-koster. De stracker sig fran
hogfettdieter, fruktdieter, Gl-dieter och isodieter till olika
dieter utan namn. Gemensamt ar ofta att det finns listor pa
forbjudna livsmedel, men aven listor pa sadant som ar tillatet
och som man bor oka intaget av. For att ga ner i vikt maste man
ata mindre. En rekommenderad minskning av fédointaget ar
30energiprocent, dvs en neddragning med ca 500 kcal per dag.
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Med en sddan neddragning kan man rakna med en viktminsk-
ning paca 0,5-1 kg i veckan, dvs 2 kg i manaden. Fortare 4n sa
gar detinte om det skavaraen fysiologiskt balanserad process.
Precis som viktuppgang ar en langsam process ar ocksa vikt-
nedgang en langsam process, om den ska bli bestaende.

Dieterna ar mer eller mindre latta att folja och framgéangar-
narelativt likartade. Den vetenskapliga diskussionen handlar
om riskerna med olika dieter. Den diet som for narvarande
fatt mest uppméarksamhet ar hogfettdieten.

LCHF — ett satt att d6lja vad det handlar om

Hdogfettdieten kallas populdrt LCHF (low carb/high fat). For-
kortningar kan majligen fylla funktionen att inte omedelbart
ge en association till vad det handlar om, ndmligen i detta fall
att foljaen diet som baserar sig pa fett.

Hogfettdieter lanserades for diabetiker i slutet av 1800-ta-
letinnan insulinet var upptéckt. Eftersom insulinets uppgift
huvudsakligen &r att ta hand om kolhydrater och férbrénna
dessa, var det naturligt att lata fettrika dieter bilda basen i en-
ergiforsorjningen hos diabetiker. De fettrika dieterna tolere-
rades val av vuxna diabetiker, men det var svarare for barn,
som inte fick tillrackligt med energi och till och med svalt till
ddds. Omkring 1930, efter insulinets upptackt, byttes hog-
fettdieten till en hogkolhydratdiet och omkring 1970 till en
hdgkolhydrat-/fiberdiet. Hogkolhydratdieterna var lattare
att folja, i synnerhet for barn, men de forutsatte att insulinet
ocksa fanns att tillga [2].

Insulinet upptécktes av Banting och Best 1922, och fram-
gangen med behandling av diabetes med insulin demonstre-
rades med ett fatal patienter [3]. Statistik behdvdes inte; det
var en fallbeskrivning, och framgangen krontes med Nobel-
pris1923.

Innehaller stor andel fett och protein

Haogfettdieter innehaller stor andel fett tillsammans med pro-
tein, medan kolhydratdieternainnehaller sparsamt med bade
protein och fett. Det forekommer flera olika typer av hogfett-
respektive kolhydratdieter, varfor exakta energiandelar ar
svara att ange. Den extrema hdgfettkosten ats i modifierad
form pa Gronland, medan hogkolhydratkoster &ts i Nigeria,

|
msammanfattat

Att ga ner i vikt sker genom
kalorirestriktion och 6kad

med maéltid hoga blodfettvar-
den, vilka kan kvarsta i 16

forbrénning via 6kad fysisk
aktivitet. En viktig vag for att
minska fodointaget ar att be-
gransa valet av fodoamnen.
Kostrekommendationer har
véaxlat fran fettrika dieter till
kolhydratrika dieter.

Fettrika dieter ger starka
mattnadssignaler och snabb
viktminskning, men skiljer
sig inte fran lagfettdieter ef-
ter en langre tids anvandning
(24 manader). Fettrika dieter
hojer fettférbranning och
minskar kolhydratforbran-
ning.

Genetiska faktorer bestam-
mer i vissa fall om en person
kan férbréanna fett.

Fettrika dieter ger i samband

timmar. Aven vid fasta kan
dessa dieter ge forhojda
blodfettvarden. Pa sikt 6kar
risken for ateroskleros.
Dessa dieter paverkar den
kognitiva funktionen (lang-
sammare reaktionsformaga,
samre minne for komplicera-
de uppgifter, beroende och
depression).

De ger aven 6kad inflamma-
torisk reaktion med 6kad fri-
sattning av cytokiner. En for-
klaring ar att tarmbakterier
interagerar med den fettrika
dieten och ger inflammation.
Fettrika dieter 6kar risken for
tjocktarmscancer och brost-
cancer.
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TABELL I. Energiandel (procent) av fett, kolhydrat och protein i fédan
i olika lander.

Land Kolhydrat Protein Fett
Nigeria 82 12 6
Japan 77 12 11
Indien 77 11 12
USA 46 12 42
Gronland 3 43 54

Japanoch Indien (Tabell ). Vasterlandeti 6vrigt, i Tabell I re-
presenterat av USA, har en kost med lika stor andel av kolhy-
drat och fett. Denna typ av kost har lastats for att vara orsak
till fetma och diabetes.

Ger stark mattnadssignal

En kost rik pa fett ger en tydlig mattnad. Fett frisatter matt-
nadssignalerna kolecystokinin (CCK), glukagonlik peptid
(GLP-1) och peptid YY (PYY) frdn mag-tarmkanalen [4, 5]. De
signalerar mattnad bade lokalt i tarmen och centralt i hjar-
nan. Lokalt arbetar mag-tarmkanalen langsammare pa
grund av en hamning av tarmmotiliteten via dessa mattnads-
signaler, vilket ger tid for ett komplett upptag av fettet i tar-
men. Centralt sker en tillfredsstéllelse, bla genom att bel6-
ningsmolekylen serotonin frigors. | reaktionen ingar en viss
dasighet och somnighet [6].

Protein stimulerar mattnad avannan karaktér, med en tyd-
lig oférméaga att 4ta mer. Protein ar inte belénande i sig, men
med kryddor och smaksalter fas en belonande effekt [7]. Kom-
binationen av protein och fett har visats ge optimal méttnad
[8]. Mattnadssignaler specifika for ett makrofédodmne talar
om att kroppen nu inte behdver mer av denna sorts fododmne
[9].

I motsats till fett och protein ger kolhydrater svaga matt-
nadssignaler [9]. Man kan fundera 6ver varfor mattnaden inte
ar sa stark vid intag av kolhydrater i modern kosthallning. Ur
evolutiondr synpunkt forekom kolhydrater i regel tillsam-
mans med fibrer och mycket vatska (frukt och gronsaker),
varfor energitatheten var lag. Mattnad uppkommer har ge-
nom en volymeffekt, dar strackreceptorer i magsacken signa-
lerar mattnad. | dagens kost upptar kolhydrater en 1ag volym,
texibrod, som ger lag méattnad.

Dietart fett och protein (kottprodukter) har inte andrats
under evolutionens gang. Fett och protein upptar liten volym,
ar energirikt och inducerar méattnad genom frisattning av
mattnadshormoner.

Paverkar amnesomsdattningen

En diet med hdg halt av fett framjar anvandning av fett som
energisubstrat. Det betyder att fettférbranningen okar, att
muskler lagrar mer fett och att de utnyttjar fett vid anstrang-

TABELL II. Mojliga effekter av hogfettdiet pa fett- och kolhydratme-
tabolism.

Fettmetabolism

Fettforbranning T

Muskelfett T

Muskel lipoproteinlipas T
Anvandning av muskeltriglycerider
vid traning T

Upptag av fettsyror i mitokondrier T

Kolhydratmetabolism
Kolhydratférbranning
Muskelglykogen |

Hexokinas |

Anvandning av muskelglyko-
gen vid traning |

Omvandling av aminosyror till
glukos T
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ning (Tabell I1). Samtidigt minskar kolhydratférbranning, lag-
ringav glykogen i muskler och anvédndningav glukos som ener-
gisubstrat (Tabell I1). En anstrdngning som kréver anaerob
forbranning blir svarare, eftersom detta kréaver kolhydrater.

| en studie fick personer under 3 dagar ata antingen en kol-
hydratrik kost eller en fett-/proteinkost, varefter de fick cykla
pa traningscykel pd maximal belastning. De som &tit den kol-
hydratrika kosten orkade cykla i 160 min och de som é&tit den
fettrika kosten i 80 min. Pulsen steg snabbt hos personer som
atit fettkosten och nadde en maximal grans (180 slag i minu-
ten) [10]. En fettrik kost hojer adrenalinnivan, vilket forklarar
den snabba pulsen [L1]. En lagre andel muskelglykogen forkla-
rar den snabbt insatta trottheten (Tabell I1).

Gener bakom férméagan att balansera hégt fettintag

Vissa gener ar avgorande fér om man kan balansera fettinta-
get. En gen kallad FTO-genen (fat mass and obesity-associa-
ted gene) forekommer i olika polymorfa former [12]. Personer
med en viss polymorfi i FTO-genen har svart att forbranna
fett och ar darfor extremt kansliga for fettrika dieter, vilket
leder till viktuppgang. Andra personer kan formodas ha svart
att forbranna kolhydrater och bor darfor anvanda hogfettdie-
ter. Det pagar en intensiv forskning for att hitta de gener som
styr fett- respektive kolhydratforbranning, vilket &r av bety-
delse for val av kost i dessa speciella fall.

Risker med hogfettdiet
De risker man ser vid hégt intag av fett och protein ar framfor
allt (Tabell 111)

- forhojda blodfetter vid maltid
< nedsatt kognitiv funktion
» 6kad inflammatorisk reaktion/cancer.

Okad inflammatorisk reaktion &r sannolikt en bakomliggan-
de orsak till fleraolikasjukdomar, inte bara hjart—karlsjukdo-
mar och typ 2-diabetes utan dven psoriasis, reumatoid artrit,
astma och depression.

Forhojd blodfettsniva vid maltid

Studier pd hogfettdieter har visat att fastenivaerna av blodfet-
ter ar opaverkade, forhojda eller till och med forbattrade [13,
14]. 1 en studie som pagick i 2 &r fick en grupp folja en hogfett-
diet, medan en annan fick félja en kolhydratdiet [15]. Bagge
grupperna fick samtidigt beteendeterapi. Under det forsta
aret gick grupperna ner i vikt ca 11 kg, men okade darefter i
viktunder andra aret sd att den totala viktminskningen blev 7
kg efter 2 ar.

Det var ingen skillnad i viktminskning mellan de b&gge
grupperna. Daremot sdg man lagre fastenivaer av VLDL-ko-
______________________________________________________________________________|

TABELL I11. Majlig effekt av hogfettdiet pa olika fysiologiska funktio-
ner.
Effekt
Hojning vid maltid,
aven vid fasta

Parameter
Blodfetter

Potentiell sjukdom
Ateroskleros

Kognitiv funktion ~ Beroende Aldrande/
Forsamrat minne aldersdemens
Somnighet

Inflammation Okad inflammatorisk  Diabetes
reaktion Inflammatorisk
Tillvaxtfaktorer tarmsjukdom
IGF1 Cancer

lakartidningen nr 51-52 2011 volym 108
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»Fettrik kost kan ocksa framkalla
beroende. Detta ar ett Overraskande

lesterol och triglycerider under de forsta 6 manaderna med
den fettrika dieten &n med kolhydratdieten. Skillnaderna for-
svann under det andra aret, men i stéllet intradde en kvarsta-
ende hojning av HDL-kolesterol i hogfettgruppen [15].

Fastenivaer av blodfetter tycktes alltsd paverkas i positiv
riktning i denna langtidsstudie. | en annan studie fick for-
soksdeltagarna ata 100 g fett dagligen, varvid faste-LDL-niva-
ernabefanns 6ka redan efter 10 dagar [16].

Olika resultat kan forklaras av den individuella formagan
attmobiliseraoch anvédndafettsom energisubstrat [12]. Faste-
nivaerna av blodfetter speglar det fett som kommer ut fran
fettvaven. Fettvaven sjalv har en mycket blygsam fettforbrén-
ning; det mesta fettet anvands av andra vavnader, bla mus-
keln. Varierande effekter pa fastenivaer av blodfetter kan for-
klaras av skillnader i fysisk aktivitet, dar 6kad fysisk aktivitet
gynnar en halsosam blodfettprofil.

I modernt vasterlandskt liv forekommer fysiologisk fasta
under endast en kort tid av dygnet. I stallet domineras amnes-
omséattningen av den postprandiala fasen, dvs det som hander
under och efter konsumtion av féda. Detta har stor betydelse
just for fett, eftersom den postprandiala fasen ar langvarig.
Man har beraknat att hojning av blodfetter postprandialt pa-
gar 18 timmar varje dag, medan fastenivaer av blodfetter en-
dast forekommer de sista timmarnafore frukost.

Forhojda blodfetter ger 6kad risk for hjartinfarkt och ische-
misk hjartsjukdom [17]. Genesen till aderforkalkning ar kom-
plex, och andra faktorer som rokning, stress, arftlighet och
hogt blodtryck har ocksé stor betydelse.

Haéjningen av blodfetter vid maltid beror pa flera faktorer.
De viktigaste ar kroppsvikt, mangd intaget fett och typ av
fett. En hogre kroppsvikt ger en hdgre postprandial stegring
av blodfetter [18]. Mangden fett per maltid paverkar lipid-
stegring och duration. Vid intag av en maltid innehallande
1gfettper kg kroppsviktstiger blodfetterna och nar ett max-
imum efter 6 timmar; 11 timmar senare ar basalnivaerna
tillbaka.

Fettrika dieter pabjuder intag av minst 100 g fett per dag,
vilket alltsa gynnar blodfettshojning. En annan faktor ar ty-
pen av fett, sarskilt hos dverviktiga personer. Enkelométtade
fetter ger lagre lipidstegring an méttade. Omega 3-fetter ger
ocksa lagre lipidstegring i blodet, men endast i héga doser (4 g
omega 3-fetter om dagen). Transfetter ger den hogsta steg-
ringen av blodfetter. K&tt kan innehalla fett i varierande
méangd och sammanséttning. Charkuterier innehaller forhal-
landevis hogre nivaer av mattat fett av livsmedelstekniska
skal, eftersom de ar mer héllbara[19].

Neurodegenerativa sjukdomar, depression och beroende
Effekten av olika dieter pd hjarnan och den kognitiva funktio-
nen ar foremal for allt fler studier. Hogfettdiet har undersokts
med avseende pd minnesfunktion, sinnesstamning, beroen-
deutveckling och vakenhet.

En metaanalys har visat att en vésterlandsk kost med rik-
ligt med fett, kott och mjélkprodukter var associerad med
hogre forekomst av neurodegenerativa sjukdomar sasom Alz-
heimers sjukdom och Parkinsons sjukdom jamfért med en
medelhavskost, som ar en kolhydratbaserad kost med rikligt
med frukt och gronsaker samt fisk [20]. Forklaringen &r
skyddseffekter i medelhavskosten bade av polyfenoler fran

»
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frukt och grénsaker och avomega 3-fetter och olika vitaminer
som finnsi fisk.

I en annan studie har man funnit att en kost baserad pa
kott, stekt mat och hdgfettmjélkprodukter gav hogre frekvens
av depression hos en medelalders befolkning som féljdes i fem
ar an en kost baserad pa frukt och gronsaker [21]. En forkla-
ring till depression av fett- och proteinrik kost ar att den ger
hogre oxidativ stress, vilket visats ge depression [22].

Hog oxidativ stress av fett och protein beror pa att kroppen
behdver mycket syre for att forbranna dessa fédoamnen jam-
fort med kolhydrater. En kost baserad pa frukt och gronsaker
innehdller dessutom antioxidanter, som motverkar oxidativ
stress.

En annan forklaring till en lagre frekvens av depression
med en frukt- och gronsaksrik kost ar att gronsaker innehal-
ler folsyra. En finsk studie har pavisat en korrelation mellan
laga folsyranivaer och depression [23]. Folsyra finns i stora
méangder i gronsaker med gron farg (kal, sparris, spenat), men
dven i torkade gronsaker (linser, kikarter). Hos ménniskan
behdvs folsyran for bildning av myelin, neurotransmittorer
och membran.

Fettrik kost kan ocksa framkalla beroende. Detta ar ett
Overraskande fynd, eftersom man tidigare associerat beroen-
deutveckling av kost endast med socker. Beroendeutveckling-
en ar kraftig for fet mat, baserat pa observationen att avbrott
av en fettrik diet framkallar en ovéantat htg emotionell stress
[24]. Drivkraften for manga dieter ar beloning och stressbe-
frielse [25].

Fettrik diet framkallar &ven somnighet, sarskilt hos kvin-
nor [6]. I en lista dver @mnen som verkar sdmngivande ligger
fettmolekyler 6verst, foljt av protein, medan kolhydrater lig-
ger langre ner pa listan. Sémnighet pa dagen kan leda till att
nattsémnen blir mindre effektiv och av 1agre kvalitet.

Ocksa samre minne och lagre sinnesstamning

Slutligen kan fettrik diet framkalla minnesstérningar [26].
Glukos &r hjarnans priméarabransle,och man har berdknat att
hjarnan normalt behdver 130 g glukos per dag. Vid en hogfett-
diet begransas glukosintaget till 20 g per dag initialt. Detta le-
der till en intensiv fettforbranning, som leder till att keton-
kroppar bildas. Dessa anvénds sedan av hjarnan och av krop-
pen. Medicinskt anvénds ketogena dieter for att motverka
epilepsi och kramper. Forskning har emellertid visat att fett-
rik diet hos forsoksdjur inte bara minskar kramper, utan éven
minskar hjarnans tillvéxt och férsamrar vissa kognitiva for-
magor [27].

Detta har foljts upp i olika humanstudier. | en studie fick
personer félja antingen en hogfettdiet eller en kolhydratdiet
under 3 veckor [26]. Framfor allt nér det gallde reaktionsfor-
magan var personerna som foljde fettdieten langsammare an
de som foljde kolhydratdieten. Man sdg ocksé en lagre férma-
gaatt utféra mer avancerade minnestest, som att komma ihag
en sifferrad baklénges, hos personerna som féljt hogfettdie-
ten. Under den korta perioden av 3 veckor fanns det ingen
skillnad i sinnesstamning. Forklaringen mellan de bada diet-
gruppernakan vara tillgangligheten av glukos, som har en ak-
tiverande effekt pa hjarnan.

I en undersokning som strackte sig 6ver 12 manader och
gallde 106 overviktiga i medelaldern sdg man under de forsta
veckorna en forbattring av humor och sinnesstdmning hos
bade dem som foljde hogfettdieten och dem som féljde lagfett-

»Nedbrytningsprodukterna av fett
ar alltsd inflammatoriska.«
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dieten [28]. Efter 12 manader sjonk emellertid humoret hos
dem som at hogfettdieten, medan de som &t lagfettdieten bi-
behdll sitt goda humor. Viktminskningen med de béagge die-
terna var densamma (14 kg). Det bibehallna goda humoret i
denna interventionsstudie stimmer med epidemiologiska
studier, som visar att koster med rikligt med kolhydrat och
lagre mangder fett och protein har positiva effekter pa den
psykiska halsan med lagre férekomst av angslan och depres-
sion.

Inflammatorisk reaktion — 6kad cancerrisk

Fettrika koster kan ge upphov till cancer, framfor allt tjock-
tarmscancer och brostcancer, d&ven om det finns andra risk-
faktorer for dessa cancerformer, sdsom rékning och arftlighet
[29, 30]. Det ar framfor allt méttat fett som har dessa effekter
[31]. En forklaring till att fettrik kost ger tjocktarmscancer ar
den 6kade nivan av gallsalter med en fettrik kost. En normal
mangsidig diet ger en gallsaltsnivd métt i feces pa ca 3,2 mg/g
torrvikt, medan en fettrik kost innehallande 100-150 g fett
om dagen ger dubbla méngden, dvs 6,4 mg/g torrvikt. Och det
ar just vid denna hoga gallsaltsnivd som man experimentellt
kan inducera tjocktarmscancer [32].

Forklaringen till att gallsalter inducerar cancer &r att de
skapar genetisk instabilitet. De 6kar bildningen av friasyrera-
dikaler, vilka i sin tur angriper DNA [33]. Gallsalter kan &ven
ge metastaserande cancer. Pa experimentell nivd har man
funnitattgallsalters effekter kan mildrasav vissa polyfenoler,
blaklorogensyra. Klorogensyrafinnsikaffe, blabar, apple och
squash. Epidemiologiska studier har visat att intag av kaffe
minskar risken for tjocktarmscancer till halften [34], vilket
alltsa stodjer en skyddande effekt av vissa polyfenoler mot
cancer.

Man kan fundera 6ver varfor fett ar skadligt for tarmen. En
forklaring &r att hogfettkost i samverkan med tarmbakterier
framjar en inflammatorisk reaktion med frisattning av cyto-
kiner [35]. Frisattningen av cytokiner sker redan 1 timme ef-
ter maltid. Man spekulerar att det ar fettsyror, framst laurin-
syra, palmitinsyra och oljesyra, som dstadkommer denna im-
munaktivering. Nedbrytningsprodukternaav fett ar alltsd in-
flammatoriska. Den féljande inflammatoriska reaktionen
har till uppgiftatt repareratarmcellen, vilket leder till frisétt-
ning av tillvéxtfaktorer och i slutdndan canceromvandling.
Okad permeabilitet av tarmen kan ocksa leda till att endotoxi-
ner kommer in i blodcirkulationen [36]. Aven protein fran fo-
dan verkar inflammatoriskt och stimulerar frisattningen av
tillvaxtfaktorer [37]. Sammantaget kan en kombinerad fett-
och proteindiet ge 6kad inflammation.

Nar det galler brostcancer &r tidig pubertet en riskfaktor.
Enannan riskfaktor ar fettrik kost, utan att personen ar éver-
viktig [38]. Sarskilt stor ar risken for bréstcancer om man bor-
jar med fettrik kost redan i tonaren, da utvecklingen av bros-
ten kan paverkas. Man har forklarat den 6kade bréstcancer-
frekvensen med &ndrad glukosmetabolism, &ndrade steroid-
hormoner och o©kad inflammatorisk reaktion [39].
Insulinresistens till foljd av fettrika koster leder till hdga ni-
vaer av tillvaxtfaktorn IGF-1, vilket kan stimulera tillvaxt av
tumorer. Inflammation bidrar till brésttumérer och metasta-
ser. Detta stods avsambandet mellan antiinflammatoriska l&-
kemedel och lagre risk for brostcancer [40].

Ska intas med visst matt av forsiktighet

Strikta dieter som hogfettdieter har betydelse for att begran-
saviktuppgang och uppna viktkontroll. Férdelarna med vikt-
kontroll far vagas mot andra effekter till f6ljd av en begransad
typ av diet. De storsta riskerna med hdgfettdieter ar hojda
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blodfetter i samband med maltid, kognitiv paverkan med in-
slag av langsamhet, depression och beroende samt inflam-
matoriska reaktioner i kroppen. De starka méttnadssignaler
som kroppen har vid intag av fett och protein maste tolkas
som att dessa naringsamnen under normala fall ska intas
med ett visst méatt av forsiktighet.

m Potentiella bindningar eller javsférhallanden: Inga uppgivna.
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