9. Sammanfattande diskussion
och bedomning

Mat vid diabetes - ett problematiskt
forskningsomrade

Vad bor studeras? Om deltagare,
studiernas lingd och utfall

Kostrdd inom ramen for sjukvirden blir aktuella inte bara for personer
med diabetes utan ocksd nir nedsatt glukostolerans eller forhojt faset-
blodsocker uppticks, t ex i samband med graviditet eller sjukdomar med
svar kroppslig stress. Vir litteraturoversike har dédrfér innefattat studier
av sdvil diabetes som nedsatt glukostolerans.

Makronutrienter (proteiner, fett och kolhydrater) och livsmedel har
akuta eller kortsiktiga effekter pa imnesomsittningen. Men de kort-
siktiga effekterna behover inte nodvindigtvis dterspegla effekter ocksa
pa langsiktig hilsa. For den person som har diabetes blir hans eller
hennes langsiktiga vilbefinnande och riskerna att drabbas av diabetes-
komplikationer avgorande. I verensstimmelse med en av den evidens-
baserade medicinens grundprinciper har vi séledes i vira ssmmanstill-
ningar lagt den storsta tyngden pa de utfall som ir av direkt betydelse
for patienten (6verlevnad, risk for diabeteskomplikationer samt vilbe-
finnande). Som sekundira utfall har vi valt lingsiktiga effekter pa sidana
tysiologiska och biokemiska variabler som har ett formodat samband
med de primira utfallen. Dit hor kroppsvikt respektive blodsocker-
och blodfettsnivier. Vi har ocksé kartlagt om det finns uppgifter i
litteraturen som belyser de olika kosternas sikerhet pé ling sikt.

Vi har i den systematiska litteraturéversikten inte inkluderat studier

av matens effekter hos personer utan diabetes eller med normal glukos-
tolerans. Sjilva kirnan i diabetessjukdomen #r att imnesomsittningen
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ar stord bade pga insulinbrist och otillricklig effeke av insulin (insulin-
resistens) vilket medfor att formagan att ta hand om makronutrienter dr
forindrad. Kostridgivningen till personer med diabetes kan dirfor inte
utan vidare baseras pd resultaten frin studier pd personer utan diabetes.
Diremot kan samstimmiga utfall hos personer med respektive utan
diabetes stirka slutsatserna frén studierna pa personer med diabetes,
nagot som diskuteras lingre fram i detta kapitel.

Vad ar hog studiekvalitet och hog
relevans i studier om mat och dryck?

Koststudier med hog studiekvalitet, dvs hog intern validitet,
kinnetecknas av:

* sikra mitningar av fédointaget

e tillricklig statistisk styrka for att uppticka meningsfulla skillnader

* mitning av viktiga stérfaktorer ("confounding factors”), sirskilt
andra kostfaktorer och socioeckonomiska faktorer, och justering
for dessa i analyserna

* korrekt mitning av utfall

* fullstindig uppfoljning av studiedeltagarna

* korrekta analyser av forspecificerade hypoteser.

Koststudier med hog relevans, dvs hog extern validitet, kinnetecknas
av att:

* de patienter som studerats inte avviker kraftigt frin svenska patienter

* den kost som studerats kan tillimpas pé svenska patienter med
diabetes eller nedsatt glukostolerans
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* studien genomférts i miljoer som liknar de vardagliga och att
forsokspersonen haft ansvar for sin egen matlagning (alltsd inte
under laboratorieliknande férhillanden)

* de studerar utfall av avgorande betydelse for patienten.

Vilka typer av studier bidrar med
tillforlitligt vetenskapligt underlag?

I Tabell 9.1 listas vad som karakteriserar de olika typer av studier
som kan vara aktuella nir effekterna av mat och dryck vid diabetes
studeras.
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Tabell 9.1 Jdimforelse vad som karakteriserar olika typer av studier
av effekterna av mat pa utfall hos personer med diabetes.

Studietyp Fordelar/nackdelar
Gruppering Datainsamling Precision i Con- Mojlighet Héansyn Uppgifter
madtning av founding bedoma till tidsinter- om langsiktig
exposition dos-respons vall fran sdakerhet
exposition
till utfall
RCT Slumpmassig Prospektiv Mattlig till hog Nej Sdllan Svart Mycket svart
Kohort Deltagarnas val Prospektiv Mattlig Ja Ja Ja Mojligt
”Nested” fall-kontroll” Deltagarnas val Prospektiv Mattlig Ja Ja Ja Mojligt
Fall-kontroll Deltagarnas val Retrospektiv Lag Ja Ja Ja Moijligt
Tvidrsnitt Deltagarnas val Samtidig Mattlig Ja Ja Nej Nej
Ekologisk™ Inte slumpmissig Samtidig Lag Ja, i hégsta Ja Ibland Nej
grad

En "nested” fall-kontrollstudie sker inom ramen fér en kohortstudie. Data insamlas
prospektivt, men analysen innefattar inte alla individer i hela kohorten. Istillet jamfors
de som insjuknat med ett mindre antal matchade kontrollpersoner som inte insjuknat.
| en ekologisk studie jamférs medelvardet av en variabel (i koststudier oftast det
genomsnittliga matintaget i ett land eller annat geografiskt omrade) med medelvirdet
av en annan variabel (t ex forekomst av diabeteskomplikationer).

ok
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P4 grund av deras metodologiska svagheter har fall-kontrollstudier,
tvirsnittsstudier och ekologiska studier exkluderats i denna rapport.
Konventionella fall-kontrollstudier, dir uppgifter om expositionen
insamlas retrospektivt, kan i manga sammanhang vara mycket informa-
tiva. Men retroaktiva insamlingar av kostdata ir inte tillf6rlitliga, sir-
skilt om det giller kostintaget 6ver lang tid och kosten mits bara vid ett
tillfille. Vi har dirfor inte tagit med den typen av studier. Som framgar
av tabellen 4r svagheterna i tvirsnittsstudier och ekologiska studier av
de langsiktiga effekterna av mat och dryck sd pass omfattande att dessa
studietyper inte heller inkluderats.

Att savil randomiserade provningar som kohortstudier (inklusive
“nested” fall-kontrollstudier) inkluderats i denna rapport beror pa
att de ger kompletterande information.

Till de randomiserade studiernas frimsta fortjanster hor att risken

for “confounding”, alltsa att storfaktorer paverkar utfallet, minimeras.
Studiekvaliteten (den interna validiteten) ir i regel hég. Diremot finns
ofta problem med relevansen (den externa validiteten). Det dr langt ifrdn
sikert att de personer som ir beredda att stilla upp i kostexperiment
over lingre tid dr representativa for oselekterade personer med diabetes.
Det dr t ex tinkbart att personer som inte tolererar eller av andra skil
inte foredrar den rekommenderade kosten ir dverrepresenterade i denna
grupp, vilket resulterar i en orittvis férdel f6r den alternativa kosten vid
en jimforelse (en form av selektionsbias). Relevansen begrinsas ocksd av
att de randomiserade studierna oftast har ett begrinsat tidsperspektiv.
Avsikten med kostrad vid diabetes ir ju att de ska leda till minskade
diabeteskomplikationer pa ling sikt.

Ingen av de randomiserade studier som ingdr i denna rapport har varit
tillrickligt lingvarig for att ge information om effekter pa diabetes-
komplikationer eller andra primira effektvariabler. De flesta av dem
ger istillet resultat som rér sekundira effekevariabler som HbA,, blod-
fetter eller kroppsvikt. A andra sidan kan de ge information om foljsam-
heten till kostinterventionen. De randomiserade studierna kan alltsd
ge information om hur realistiskt det 4r med rekommendation av en
specifik kost till personer med diabetes.
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Till problemen med randomiserade koststudier hor ocksd att de ir
mycket resurskrivande. Till skillnad frin likemedelsprovningar saknas

i regel ekonomiskt stdd frén kommersiella intressenter och koststudierna
blir av resursskil svira att genomféra, sirskilt om de ska bedrivas over

lang tid.

Minga av de kohortstudier dir man undersoke effekterna av mat 6ver
ling tid hos personer med diabetes har hog relevans. De personer som
ingdtt i studierna liknar alltsd de personer som brukar f& kostrad i svensk
diabetesvard. En annan fordel med observationsstudier ir att de i regel
ir langsiktiga. Langa uppfoljningstider 6kar deras relevans for kostrad-
givning. Att deltagarna sjilva valt sin kost 6kar méjligheterna att de kan
halla sig till den 6ver lang tid. Det 4r ocksa avsevirt ldttare att fa ett stort
antal deltagare i kohortstudier 4n i randomiserade provningar, nigot
som ger bittre statistisk styrka i analyserna.

Dessa styrkor dr samtidigt observationsstudiernas svagheter. De langa
uppfoljningstiderna kan minska precisionen i expositionen. Kosten kan
dndras dver tid och fd av studierna har gjort upprepade mitningar av
kostintaget. Dessutom sker valet av kost inte slumpmiissigt. Personer
som viljer en kost som avviker mycket frin normalkosten kan férmodas
gora det av en anledning t ex sjuklighet eller lig tolerans till konventio-
nell kost. De avviker kanske frin genomsnittet ocksd avseende andra
faktorer som kan paverka utfallet, t ex hilsomedvetenhet och motiva-
tionsgrad. Dessutom f6ljer valet av kost socioekonomiska monster.
Socioekonomiska faktorer, t ex utbildningsniva, ir starkt forknippade
med risken att drabbas av hjirt-kirlsjukdomar och déd [1]. Mycket fa
av de observationsstudier som ingdr i denna rapport har justerat for
skillnader i utbildning eller andra socioekonomiska faktorer. Denna
brist har vi bedémt som sd allvarlig att vi gjort avdrag nir studiekvali-
teten bedomts.

Ett undantag har varit de stora amerikanska kohortstudierna dir
hilso- och sjukvédrdspersonal deltagit. De har utgjort en mer homogen
grupp in i de studier som bygger pa en bredare population (nigot som
dock kan gora att relevansen minskar). Vi har dirfér antagit att de
socioekonomiska skillnaderna ir mittliga. Aven om man inte justerat

KAPITEL 9 + SAMMANFATTANDE DISKUSSION OCH BEDOMNING 339



for socioekonomiska skillnader bland deltagarna s har vi inte gjort
avdrag nir studiekvaliteten bedomts i dessa kohortstudier.

Genom att sdvil randomiserade kliniska provningar som kohortstudier
(inklusive "nested” fall-kontrollstudier) inkluderas i den systematiska
kunskapsoversikten, kombineras de bada studietypernas fortjinster.
Niégra studier kan ge information av hég intern validitet (studiekvalitet)
medan andra bidrar med sin hoga externa validitet (relevans). Ar resul-
taten frin randomiserade provningar och kohortstudier samstimmiga
blir tolkningen i regel oproblematisk. Nir de inte stimmer Sverens,
blir bedémningen av enskilda studiers kvalitet sirskilt viktig for den
sammantagna bedémningen.

Problem med att mata exposition och utfall

De primira och sekundira utfall vi valt f6r vir systematiska litteratur-
oversikt r i regel enkla och tydliga. De viktigaste ror insjuknande och
dod i sidana diabeteskomplikationer dir det finns tydliga diagnoskri-
terier, t ex diabetesretinopati eller insjuknande i hjirtinfarkt och stroke.
Aven sekundira utfall som vike (BMI), HbA,c och blodfettsnivier mits
med stor precision. Det utfall som har de stérsta svagheterna giller den
langsiktiga f6ljsamheten till den kost man studerar.

Om utfallsmitten séledes ir relativt oproblematiska, 4r problemen desto
storre nir det giller mitningar av expositionen, alltsd intaget av livs-

medel, makronutrienter, fibrer och dryck. De flesta studier som ingr i

den systematiska litteraturéversikten har mitt intaget med ett livsmedel-
frekvensformulir, FFQ. Som redovisas i Bilaga 1, 6verrapporteras i FFQ
genomgdende de livsmedel (och dirmed makronutrienter) som anses

hilsosamma (t ex gronsaker) medan livsmedel som betraktas som ohilso-
samma (t ex de med hégt innehall av mittat fett) underrapporteras. Det
totala energiintaget underskattas. Sambanden med andra mitmetoder ir
mycket méttliga med typiska korrelationskoefficienter 0,4—0,6. Redan
referensmetoderna, t ex kostdagbok, dr behiftade med avsevirda mitfel.

Den déliga precisionen i kostmitningar som baseras pd FFQ gor att

mojligheten att pdvisa faktiska skillnader minskar. Det har t ex berik-
nats att en “sann’ fordubbling av risken reduceras till en so-procentig

340 MAT VID DIABETES



riskokning om korrelationen ir s lig som o,5, vilken den varit i minga
av valideringsstudierna [2]. Mojligheten att pavisa kosteffekter minskas
alltsd drastiskt, ndgot som delvis kan uppvigas om studiegruppen ir
mycket stor. Detta ir sillan fallet i studier av diabeteskosters langtids-
effekter. Hogst precision har mitningar av intag av dryck som kaffe,
mjolk, vin och &l (se Bilaga 1). Det har sikert bidragit till att sambandet
med primira utfallsvariabler ir tydligare for kaffe eller alkohol 4n for
proteiner, kolhydrater, fett, fibrer eller olika livsmedel.

Nista stora begrinsning nir det giller kostmitningar giller reproducer-
barheten. Om samma mitning upprepas efter 6 eller 12 manader blir
korrelationskoefficienten mellan de bida mitningarna inte hogre 4n o,5—
0,6, ldgre ju lingre tid som forflyter mellan mitningarna (se Bilaga 1).
Detta medfor stora problem nir man ska tolka de kohortstudier som
har mycket linga uppféljningstider (nigon ging dver 20 4r) utan att
kostmitningarna upprepats.

Ytterligare en komplikation nir koststudier ska analyseras ir att olika
kostfaktorer sillan varierar oberoende av varandra. I flertalet observa-
tionsstudier har man i analyserna inte tagit hinsyn till skillnader i energi-
intag eller till hur dndringar av en specifik kostkomponent kan leda
till samtidiga dndringar av andra kostfaktorer. Hir rader ingen samsyn
om vad som ir det korrekta sittet av analysera data — tva synsitt stdr
mot varandra. Enligt det ena krivs statistiska justeringar for energiintag
och andra samtidiga kostférindringar for att effekten av en specifik
kostkomponent ska kunna isoleras. Om man far skillnader i utfall
behover man veta om detta beror pa just den studerade kostfaktorn,
pa dndringar av energiintaget eller pd samtidiga dndringar av helt andra
kostkomponenter.

Enligt det andra synsittet 4r kostintaget ett sammanhéllet system. Det
dr mer eller mindre oundvikligt att andringar av en specifik kostkompo-
nent (eller ett kostmonster) ger férindringar av energiintag och paverkan
pa andra kostfaktorer. Denna paverkan kan vara avsedd eller oavsedd.
Ett exempel pa avsedd paverkan kan vara ligfettkost dir en av avsikterna
dr att reducera energiintaget. Att dd justera for energiintag skulle enligt
detta betraktelsesitt forminska eller rentav eliminera de faktiska effek-
terna av en kostférindring.
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Det finns tydliga argument f6r bdda synsitten. En 18sning pd dilemmat
kunde vara att studieresultaten redovisas bide utan och med justeringar
for skillnader i energiintag och andra kostkomponenter, nigot som dock
sillan gjorts i den vetenskapliga litteraturen.

Det dr alltsd mycket svart att i storre studier mita kostintaget pa ett
precist och uthalligt sitt och att genomféra analyserna. Mitfelen verkar

i en riktning som minskar storleken pé eventuella samband mellan kost-
intag och effektvariabler. I ndgra studier har man statistiskt korrigerat
for &tminstone intraindividuella variationer (se Bilaga 1). Men 4nd3 finns
en uppenbar risk att sambandens styrka underskattas och att en given
kost av denna anledning har mycket begrinsade méjligheter att nd en

hég bevisstyrka i GRADE-systemet.

I de utfallsmatt som fordefinierades i denna dversikt ingick livskvalitet.
Négra studier dir langtidseffekterna av olika koster pd livskvalitet (eller
vilbefinnande, sjilvupplevd hilsa eller andra liknande métt) vid diabetes
kunde vi dock inte finna. Hir finns en uppenbar brist i den forskning
som hittills bedrivits.

Bedomning

 Forskning om matens effekter 4r mer komplicerad 4n forskning
om de flesta andra behandlingsmetoder i virden. Randomiserade
provningar av olika koster har uppenbara begrinsningar. Resul-
tat frin kohortstudier (med deras styrkor och svagheter) kan
komplettera den information som erhills frén randomiserade
provningar.

* De mitmetoder som anvints i de flesta koststudierna dr mycket
oprecisa. Ofta dr ocksd bortfallet av deltagare hogt. Dessa faktorer
forsvarar kraftigt mojligheterna att pavisa nigra effekter av mat och

dryck pé diabetessjukdomen och dess foljdsjukdomar.
* Information om olika kosters inverkan pa livskvalitet och sjilvupp-

levd hilsa hos personer med diabetes saknas i den vetenskapliga
litteraturen.
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Att med kost forebygga diabetes
hos personer med nedsatt glukostolerans

Litteraturoversikten visar att det saknas vetenskapligt stdd for att nigon
enskild kostinsats skulle kunna forhindra 6verging frin glukosintolerans
(eller forhojt fasteblodsocker) till diabetes. En viktig anledning ér att s3
fa studier genomforts. S har t ex varken “medelhavskost” eller ligkol-
hydratkost studerats utifrin detta utfall och de fa studierna av lagfett-
kost har inte samstimmigt kunnat pavisa ndgon siker effekt. En annan
anledning kan vara att man inte studerat koster som majligen skulle
kunna ha storre effekter in de som hittills undersokts.

For sa kallad livsstilsbehandling, dir ligfettkost ingdtt som en delkom-
ponent tillsammans med okad fysisk aktivitet och intervention mot
eventuell rékning, finns didremot klart gynnsamma resultat fran ran-
domiserade prévningar. Det vetenskapliga underlaget har bedémts vara
starkt. Det 4r dock svart att isolera vilka komponenter i livsstilsbehand-
lingen som varit av storst betydelse f6r att nd gynnsamma effekeer.

Med 30-60 procent reduktion av risken for diabetes dr ocksa effekt-
storleken imponerande i relativa termer. I absoluta siffror handlar det
om att 15—20 personer med glukosintolerans behover tillimpa livsstils-
programmet under tre drs tid for att férhindra att en av dem utvecklar
diabetes. Kombinationen av lagfettkost och okad fysisk aktivitet har
inga kinda allvarliga biverkningar. I de randomiserade studier som
genomforts har livsstilsbehandlingen genomforts med timligen stor
intensitet. De allra flesta av de personer som ingtt i studierna har varit
overviktiga. Hos dessa har energisk radgivning inriktad pa lagfettkost
och okad fysisk aktivitet sd pass gott vetenskapligt underlag att detta
kan forordas som bas f6r behandling av personer med glukosintolerans
och/eller f6rhojt fasteblodsocker for att forhindra 6verging till diabetes.

Bedomning

* Ingen isolerad kostinsats har vetenskapligt sikerstillda effekter pa
risken att utveckla diabetes vid nedsatt glukostolerans. Diremot finns
starkt vetenskapligt underlag f6r att s kallad livsstilsbehandling, dir
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lagfettkost kombineras med 6kad fysisk aktivitet, har en skyddande
effekt mot utveckling av diabetes hos dessa hogriskindivider. Det
saknas studier av livsstilsforindringar som innefattar andra typer av
kostomliggningar.

Mat och dryck for personer med diabetes

Personer med bade typ 1- och typ 2-diabetes har markant 6kad risk for
hjire- och kirlsjukdomar och en mycket stor del av sjukligheten och
dodligheten som drabbar dem orsakas av hjirtinfarke, stroke och perifer
artirsjukdom. For att bedoma den biologiska trovirdigheten av de obser-
vationer som gjorts i denna systematiska litteraturéversike av effekterna
av mat och dryck vid diabetes dr det dérfor av intresse att jimfoéra med
motsvarande observationer som gjorts hos personer utan diabetes.

Totalt fettintag och intag av mattat fett

Det vetenskapliga underlaget for att lgfettkost minskar risken for hjirt-
kirlsjukdom har under de senaste decennierna i allminhet ansetts vara
tillriackligt for att ge generella rekommendationer om att minska intaget
av mittat fett. Att hjare-kirlsjukdomar minskar i Sverige skulle, tillsam-
mans med minskad rékning, delvis kunna férklaras av att intaget av
mittat fett minskat [3,4]. Ligt intag av mittat fett (hogst 10 E%) har
varit en central komponent i riktlinjerna frén det europeiska diabetes-
sillskapets "Diabetes and Nutrition Study Group” [5], vilka allmint
tillimpas i svensk diabetesvard.

Fettintagets betydelse f6r utveckling av hjire-kirlsjukdom, sirskilt
kranskirlssjukdom, har alltmer ifrdgasatts under de senaste dren. Tvd
metaanalyser av det vetenskapliga underlaget har publicerats 2009—2010.
Den ena analysen innefattade bdde randomiserade studier och observa-
tionsstudier [6]. Forfattarnas slutsats blev att det totala fettintaget inte
har ndgot sikert samband med risken for kranskirlssjukdom. I den
andra metaanalysen fann man inget samband mellan intaget av mittat
fett och risk for hjirt-kirlsjukdom [7]. Ingen av metaanalyserna analyse-
rade studiedeltagare med diabetes separat.
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Som var oversikt visar, 4r det vetenskapliga underlaget timligen svagt for
att uttala sig om fettintagets roll hos personer med diabetes. Randomise-
rade prévningar saknas och frin kohortstudier finns delvis motsigande
resultat. En varsam tolkning skulle vara att det ocksd hos personer med
diabetes saknas ett helt sikerstillt samband mellan totalt fettintag och
kranskirlssjukdom.

Var oversikt indikerar dock att en strike ldgfettkost har en mer gynnsam
paverkan pad HbA,. ("lingtidssocker”) och kroppsvikt 4n vad en mindre
strikt kost har, dven om det vetenskapliga underlaget f6r detta bedémts
vara begrinsat. Med tanke pé hur vildokumenterade kraftfulla livs-
stilsinsatser (dir studierna gillt kombinationen av ligfettkost och fysisk
aktivitet) 4r vid nedsatt glukostolerans, dr avsaknaden av motsvarande
studier vid typ 2-diabetes besvirande. Detta sirskilt som dagens rdd-
givning vid typ 2-diabetes 4r inriktad pd bide kost och fysisk aktivitet.
Det ir inte orimligt att anta att de gynnsamma effekterna pa glukosom-
sittningen vid nedsatt glukostolerans ocksi giller personer med diabetes,
men hir handlar det om extrapoleringar utan sikert vetenskapligt stod.

Léagt fettintag innebir att andelen kolhydrater i kosten kar. Hog-
kolhydratkostens lingsiktiga sikerhet har ifrigasatts, sirskilt for att
kolhydrater stimulerar insulinfrisittningen, ndgot som kan leda till
insulinresistens och pa sikt skulle kunna 6ka risken f6r hjart-kirlsjuk-
dom. Foresprikare for ldg-GI-kost och ligkolhydratkost framhéller att
dessa koster minskar risken for hjart-kirlsjukdom bl a genom att redu-
cera insulinnivéerna i blodet [8]. Vir systematiska litteraturéversike
har inte funnit ndgot sikert vetenskapligt stod for att ligfettkost skulle
vara férenat med skadliga effekter vid diabetes.

Fettkvalitet: Mattade, enkelomittade
och fleromittade fetter samt transfetter

Det finns timligen samstimmiga bevis for att fettkvaliteten snarare

in det totala fettintaget paverkar risken for hjart-kirlsjukdom i befolk-

ningen. I en metaanalys har forfattarna dragit slutsatsen att det finns
overtygande bevis for att hogt intag av transfettsyror har samband med
okad risk for kranskirlssjukdom, samt att ersittning av mittade fetter
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med omittade, sirskilt dd n-3-fettsyror, minskar risken [6,9]. Hogt intag
av fisk var ocksd knutet till ligre risk f6r kranskirlssjukdom. En annan
aktuell ssammanstillning av resultaten fran 11 amerikanska och euro-
peiska kohortstudier visade att fleromittade fetter i kosten hade ett
tydligare samband med ligre risk for kranskirlssjukdom 4n vad enkel-
omittade fetter hade [10]. Ingen av dessa sammanstillningar sirredo-
visar personer med diabetes.

Det finns sparsamt med vetenskaplig dokumentation om fettkvalitetens
betydelse vid diabetes. Det vetenskapliga underlaget for att omittat fett
har gynnsamma effekter pd insjuknande i kranskirlssjukdom och total-
mortalitet har bedomts vara otillrickligt till begrinsat.

Lagkolhydratkost

Det som pa senare ar varit sirskilt kontroversiellt betriffande mat vid
diabetes dr de rid som ges om kost med extremt lagt intag av kolhydrater
och hogt intag av fett, girna mittat fett. Denna kost har sina rotter dels

i den kost som rekommenderades innan insulinet blev tillgingligt, dels

i de koster som pé 1960-talet introducerades av de amerikanska likarna
Stillman respektive Atkins (se Kapitel 1).

Det maste papekas att de ligkolhydratkoster som undersokts i veten-
skapliga studier och som motsvarar inklusionskraven i var analys ir
mindre extrema 4n de som forordats av bland andra Atkins. I studier
ddr kost med 30—40 E% fran kolhydrater jimforts med konventionell
diabeteskost (50—60 E% fran kolhydrater) var de gynnsamma effekterna
pa HbA,., vikt och totalkolesterol ungefir desamma. Detta antyder att
om man tillimpar en specifik kost, oavsett vilken, kan det ha gynn-
samma effekter — fokuseringen pa den mat man iter kan i sig spela roll.

Foér de mer extrema lagkolhydratkosterna (med 10—20 E% fran kolhy-

drater) saknas studier som uppfyllt inklusions- och kvalitetskriterierna

for var systematiska litteraturoversikt. Eftersom debatten i sa hog grad

gillt just denna kost, ger vi i rapporten inda korta refererat av nigra

studier som av olika skil inte uppfyllt inklusionskriterierna. De studier
som publicerats visar gynnsamma effekter pd HbA,c och kroppsvike
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jimfort med konventionell lagfettkost, dtminstone pa ett halvars sikt.
Dock ir flera av studierna behiftade med allvarliga metodproblem
vilket forsvarar tolkningen.

I diskussionerna kring ligkolhydratkosten har dess sikerhet pa ling sike
ifrdgasatts. Det saknas lingtidsstudier av ligkolhydratkostens effekter
pa sjuklighet och dodlighet. Det finns heller inga vildokumenterade
erfarenheter frin matkulturer med mycket ligt kolhydratintag samtidigt
som intaget av mittat fett 4r hogt. Dirfor dr det omojligt att uttala sig
om den extrema ligkolhydratkostens sikerhet pé ling sikt.

Det har dven framforts farhdgor om att det hoga proteinintaget vid lag-
kolhydratkost skulle innebira alltf6r stor belastning pd njurarna och att
det skulle medféra 6kad risk f6r diabetesnefropati. Det finns inget sikert
vetenskapligt stod for att proteinrestriktion kan férlingsamma progressen
av diabetesnefropati [11]. Vir litteraturgenomgang visar dessutom att det
saknas vetenskapligt underlag for att avgora effekterna av hogt respektive
lagt proteinintag vid diabetes utan mikroalbuminuri.

Hos de personer med diabetes som viljer att gi dver till ligkolhydrat-
kost forfaller det motiverat att folja blodfettnivaer och njurfunktion med
sirskild omsorg. Det bor pdpekas att denna slutsats inte bygger pa det
vetenskapliga underlaget utan pé en forsiktighetsprincip som bér tillim-
pas nir vetenskapligt underlag for och erfarenhet av en viss behandling
ir begrinsade.

Livsmedel som brukar forknippas med ’medelhavskost”

Var oversikt visar att det finns visst stéd f6r gynnsamma effekter av flera
av de livsmedel som karakteriserar "medelhavskost” hos personer med
diabetes (se Kapitel 3.3). Antalet studier med hog eller medelhdg kvalitet
dr dock lagt och resultaten ir inte alltid samstimmiga. Det vetenskapliga
underlaget for att hogt intag av gronsaker och baljvixter har samband
med ldgre risk for hjirt-kirlsjukdom och dod hos patienter med diabetes
har bedomts vara begrinsat. For kvinnor med diabetes finns dessutom
ett begrinsat vetenskapligt underlag f6r att hogt intag av fisk 4r knutet
till ldgre risk for hjirt-kirlinsjuknande och ligre totaldédlighet. Mot-
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svarande studier saknas for min. Aven regelbunden vinkonsumtion
har ett samband med ligre risk f6r hjire-kirlsjukdom hos personer med
diabetes. Sambandet med vin finns ocksa bland personer utan diabetes
och motsvarande samband tycks gilla dven for andra typer av alkohol
in vin (se Kapitel 3.4).

I dagens kostrad till personer med diabetes ingér ofta en rekommen-
dation om hégt fiberintag och intag av livsmedel med ligt glykemiskt
index (GI). Vir kunskapsoversikt visar att det finns begrinsat vetenskap-
ligt underlag f6r att en markant sinkning av glykemiskt index leder till
forbattrat HbA,. och hégre HDL-kolesterol, medan en mattlig sinkning
av GI tycks ha obetydliga effekter.

Dryck

Minga personer med diabetes efterlyser rid om vilka drycker som kan
rekommenderas och i vilka mingder. Var kunskapsgenomgang visar att
det finns underlag frin vetenskapliga studier f6r ridgivning om alkohol
och kaffe. Att personer med micttligt bruk av alkohol har ligre risk for
hjart-kirlsjukdom och déd 4n de som inte dricker alkohol eller ir stor-
konsumenter stimmer vil 6verens med det U-formade samband mellan
alkoholintag och risk f6r hjirt-kirlsjukdom som finns i den allminna

befolkningen (se Kapitel 3.4).

Sambandet mellan kaffekonsumtion och hjire-kirlsjukdom forefaller
vara mindre entydigt. De studier som ingdr i denna rapport visar att
det vid diabetes finns ett samband mellan hégre kaffekonsumtion

och ldgre risk att drabbas av hjirt-kirlsjukdom. Som refereras i diskus-
sionen i Kapitel 3.4, har studier pd personer utan diabetes diremot
gett inkonklusiva resultat. Det saknas grund for att anta att eventuella
gynnsamma effekter av kaffe pa risken f6r hjirekirlsjukdom skulle vara
diabetesspecifika. En forsiktig slutsats blir ddrfor att kaffe knappast har
nagra negativa effekter och mojligen kan ha viss gynnsam inverkan pé
risken for hjirt-kirlsjukdom vid diabetes.

Det finns alltsd inget vetenskapligt underlag for att ge rdd om att avstd
fran alkohol och kaffe enbart for att det foreligger diabetes. Problemet
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kan snarare vara energiintaget i samband med intag av alkohol och
kaffe. Alkohol ir energititt och 6l innehaller ytterligare energi i form
av kolhydrater. Kaffe med mjélk eller gridde eller tillsammans med
brod kan ocksd gora att energiintaget kar patagligt. Givetvis méste
radgivningen om alkohol ta stor hinsyn till om det foreligger riskbruk
eller drftlighet for alkoholmissbruk.

Bedomning

* Vid diabetes tycks ligfettkost (med <10 E% frin mittat fett
och s0—60 E% frén kolhydrater) och mittlig ligkolhydratkost
(30—40 E%) ha likartade effekter pA HbA,c och kroppsvikt. Det
finns otillrickligt vetenskapligt underlag f6r att bedoma de lang-
siktiga effekterna pa diabeteskomplikationer. Det saknas studier av
mer extrem lagkolhydratkost (10—20 E%) som uppfyller inklusions-
kriterierna for denna systematiska kunskapsaversikt.

* Det finns otillrickligt till begrinsat vetenskapligt underlag for att
nagra av de delkomponenter som karakteriserar "medelhavskosten”
(hogt intag av gronsaker, baljvixter, nétter, jordnétter och fisk)
minskar risken f6r hjare-kirlinsjuknande och déd bland personer
med diabetes. Det finns ett begrinsat vetenskapligt underlag for
att rdd om “medelhavskost” gynnsamt paverkar vissa laboratorie-
variabler och behovet av oral antidiabetesbehandling vid nydebuterad
typ 2-diabetes.

* Det finns mictligt starkt vetenskapligt underlag f6r att medelalders
personer med diabetes som dricker mattligt med alkohol eller kaffe
har ligre risk for hjire-kirlkomplikationer. Fér 6vriga drycker saknas
vetenskapligt underlag eller s& 4r underlaget otillrickligt. Ridgivningen
om alkohol méste vara individuellt anpassad dir man tar stor hinsyn
till eventuellt riskbruk av alkohol och irftlighet f6r missbruk.
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Viktkontroll och fysisk aktivitet
av central betydelse vid typ 2-diabetes

Overvikt och fetma ir viktiga faktorer for utveckling av typ 2-diabetes
och de allra flesta av de personer som har typ 2-diabetes ir dverviktiga.
I de randomiserade provningarna ir det, oavsett typ av kost, ovanligt att
man nitt gynnsamma effekter pd laboratorievariabler utan att kropps-
vikten reducerats. Sjilva deltagandet i en studie innebir ckad observans
pa vad och hur man idter, nigot som bidrar till reducerat energiintag
och viktnedgidng — detta dr uppenbart i de studier som tickts in i denna
rapport, men det 4r ocksd en allmin erfarenhet frin koststudier hos
personer utan diabetes [12].

Léigfettkost och lagkolhydratkost har likartade effekter pa kroppsvikten
hos personer med diabetes. Om “medelhavskost” i detta avseende skiljer
sig frin annan kost dr alltfor sparsamt studerat f6r att man ska kunna
dra nigra slutsatser.

Réid om regelbunden fysisk aktivitet har sedan linge ingdtt i den livs-
stilsrddgivning som getts inom diabetesvarden. Det finns numera dver-
tygande vetenskaplig dokumentation frin randomiserade provningar for
att fysisk aktivitet forbdttrar blodsockerkontrollen, reducerar triglycerid-
nivderna och minskar bukfetma [13]. I observationsstudier har personer
med diabetes som motionerar regelbundet en ligre risk for hjart-kirlin-
sjuknanden och déd. I 2010 4rs nationella riktlinjer for diabetesvérd har
rad och stod for 6kad fysisk aktivitet till patienter med typ 2-diabetes
hégprioriterats [14]. Nuvarande praxis att i diabetesvirden kombinera
kostrdd med rid om och stod for regelbunden fysisk aktivitet har sdledes
gott vetenskapligt stdd.

Bedomning

* For personer med diabetes och 6vervikt bor viktreduktion efter-
strivas. Det finns inga sikra vetenskapliga beligg for att ndgon
specifik kost vid diabetes skulle ha effekter pa vikten utéver vad
en energiinskrinkning medfor.
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Individualiserade kostrad

De kostrekommendationer som getts av sdvil de europeiska [5] som
de amerikanska [12] diabetesorganisationerna betonar att kosten bor
vara individuellt anpassad. Faktorer som man kan behova ta hinsyn till
brukar vara t ex energiférbrukning i arbetet eller pa fritiden, kulturella
forhéllanden och personliga preferenser. Just hinsynen till de personliga
preferenserna ligger i linje med den etiska grundprincipen om autonomi,
vilken generellt hiller pa att 3 allt storre tyngd i hilso- och sjukvérden
(vilket diskuteras i Kapitel 4). Att den person som har diabetes ir vilin-
formerad om olika kosters f6r- och nackdelar 4r dock en forutsittning
for att han/hon ska kunna gora sjilvstindiga val.

I den praktiska kostrddgivningen till personer med diabetes brukar
frigan om personliga preferenser ofta begrinsas till val av enskilda
livsmedel. En bredare 6verging till annan kost in den som rekom-
menderas av det europeiska diabetessillskapets "Diabetes and Nutrition
Study Group” och som utgor basen for den konventionella ridgivningen
i Sverige, kan ocksa bli aktuell. Praxisundersskningen (Kapitel 6) visar
att det inom ramen fér dessa rekommendationer ir vanligt att i svensk
diabetesvard ge rid om utbyten av livsmedel s3 att kosten mer kommer
att likna "medelhavskost”. Kostalternativ som innebir mer radikala av-
vikelser frin konventionell diabeteskost ir t ex vegetarisk kost eller
extrem lagkolhydratkost.

Inte sillan misslyckas man med att nd de mal som sitts upp nir kostrad
ges. Det kan bero pa svirigheter att f6lja den givna kosten men det kan
ocksa ha biologiska forklaringar: en form av "resistens” mot just den
typen av kost (se ocksd Kapitel 7 om individualiserad kost). Det kan di
vara motiverat med kompletterande behandlingsstrategier. Personen
med diabetes kan ocksa sjilv 6nska prova ndgon helt annan form av
kost.

* En grundsten bér vara att personen med diabetes far bittre beteende-
medicinskt stod for att underlitta f6r honom/henne att halla sig till

den kost som rekommenderats.

* Kostriden i dagens svenska diabetesvard foljer i huvudsak rekom-
mendationerna frin det europeiska diabetessillskapets "Diabetes
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and Nutrition Study Group”. SBU:s praxisundersokning visar att de
livsmedel som viljs inom ramen for dessa rekommendationer i stor
utstrickning 4r de som man férknippar med “medelshavkost”, dvs
hégt intag av gronsaker, baljvixter, fisk och fullkornsrika livsmedel
samt livsmedel med hog andel av omittade och lig andel av mittade
fetter.

* Kost med mittlig sinkning av innehallet av kolhydrater frin
s0—60 E% i den konventionella diabeteskosten till 30—40 E% kan
vara ett alternativ dir effekter och sikerhet har viss vetenskaplig
dokumentation, om in bara p3 relativt kort sikt.

* Det saknas i stort sett vetenskapligt underlag for att bedoma den
extrema lagkolhydratkostens (10—20 E% kolhydrater) effekter och
eventuella risker. Som diabeteskost miste den fortfarande betraktas
som experimentell. Mojligen ir de langsiktiga effekterna av lagkol-
hydratkost mer beroende av kvaliteten pa de fetter som ersitter kol-
hydraterna 4n av sjilva kolhydratminskningen (och pi kvaliteten hos
de kolhydrater som blir kvar). Om personen med diabetes viljer att
gd over till extrem ldgkolhydratkost, bér den betraktas som annan
experimentell eller "off-label”-behandling (utanfér godkinda eller
allmint accepterade indikationer) i hilso- och sjukvirden — man
maste framfor allt beakta sikerhetsaspekterna under behandlingen.
Om viktreduktionen avstannar eller vikten gar upp kan de metabola
effekterna forindras sd att insulinresistens och lipidrubbningar blir
mer uttalade.

* For vegetarisk kost som kostmonster vid diabetes finns sparsamt
vetenskapligt underlag. Som diskuterats tidigare har det vetenskapliga
underlaget fér gynnsamma effekter av delkomponenter av vegetarisk
kost (gronsaker, baljvixter, notter och jordnétter) hos personer med
diabetes bedémts vara antingen otillrickligt eller begrinsat. Det finns
vetenskapligt underlag utanfor diabetesomrédet att vegetarisk kost

har god langsiktig sikerhet hos vuxna [15].
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Bedomning

* Utifrin den etiska grundprincipen om autonomi 4r det rimligt att
diabetesvarden i sin kostrddgivning tar stor hinsyn till individuella
preferenser. SBU:s praxisundersskning visar att dagens kostréd till
personer med diabetes utgér frin rekommendationerna frin det
europeiska diabetessillskapets "Diabetes and Nutrition Study Group”
med viss tonvikt pd livsmedel som brukar férknippas med "medel-
havskost”. Fér de personer som 6nskar prova alternativ till denna
kost, finns dtminstone visst direkt eller indirekt vetenskapligt stéd f6r
macttlig lagkolhydratkost (30—40 E% frin kolhydrater) och vegetarisk
lagfettkost. Extrem lagkolhydratkost (10—20 E% frén kolhydrater)
bor fortfarande betraktas som behandling utanfor godkinda eller
allmint accepterade indikationer ("off-label”) dir sikerheten under

behandlingen sirskilt bor beaktas.

Dags att overge dagens kostrekommendationer?

Individuell anpassning av diabeteskosten innebir alltsd att man i virden
tar stor hinsyn till individens preferenser. Manga personer med diabetes
vill and4 ha ledning frin virden i sina kostval.

Nir man i andra kliniska situationer éverviger att infora en ny terapi,
brukar man kriva att den nya behandlingen visat sig ha tydliga for-
delar framf6r gingse praxis ("sedvanlig vird”) i form av bittre effekter,
firre biverkningar eller ligre kostnader. Tillimpar man samma krav pd
olika kostalternativ vid diabetes, s har vi i denna kunskapséversikt inte
kunnat finna evidens f6r att alternativen ir bittre 4n den kost som for
nirvarande brukar rekommenderas, detta trots att den vetenskapliga
dokumentationen f6r dagens kostrad ir sa bricklig.

Slutsatsen blir att de gillande kostrekommendationerna bér vara huvud-
alternativet vid kostrddgivningen, detta under tvd forutsittningar:

* all kostrddgivning sker utifrdn individens personliga preferenser
* det finns frin myndigheter och professioner en stor beredskap

att ater ta stillning till kostrekommendationerna nir nytt viktigt

kunskapsunderlag blir tillgingligt.
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Begransningar

Som framgar av Kapitel 8, finns stora luckor i det vetenskapliga under-
laget for radgivning om mat och dryck vid diabetes. Vi vill hir framhalla
fyra sidana begrinsningar som ir sirskilt problematiska nir man ska dra
slutsatser for den praktiska kostradgivningen.

* Det dr uppenbart att foljsambeten till en terapi, oavsett vilken, 4r
av avgorande betydelse for behandlingsresultatet. I koststudier vid
diabetes som varit av 1—2 ars duration har andelen som avslutat sitt
deltagande i studien varit 20—s50 procent (ett sliende undantag ir
den israeliska jaimforelsen mellan medelhavskost, lagfettkost och
lagkolhydratkost [16], vilken visar att det dr mojligt att nd mycket
hog foljsamhet till en given kost (85 procent) om bara interventionen
ar hogintensiv, ndgot som ir synnerligen svirt utanfor mycket speci-
ella studieforhillanden). For att rittvist kunna bedéma olika kosters
for- och nackdelar, vore det angeliget med direkta jamf6relser nir det
giller hur ldtt eller svart det 4r att lingsiktigt halla sig till en specifik
diabeteskost. Sidana jimforelser saknas nistan helt nir det giller
personer med diabetes, men har genomférts bland personer med
overvikt och fetma (varav de flesta inte haft diabetes) i randomiserade
studier. I en av studierna jimfordes Aktinskost (extrem lagkolhydrat-
kost utan fettrestriktion), Zonekost (mittlig kolhydratinskrinkning),
Ornishkost (extrem hdgkolhydratkost med lagt fettinnehall) samt
viktviktarkost (betoning pa minskat energiintag) [17]. I en annan
randomiserad prévning jimfordes Atkins-, Zone- och Ornishkosterna
med si kallad LEARN-kost, den lagfettkost med hogt kolhydrat-
innehall som rekommenderas i amerikanska riktlinjer f6r behandling
av fetma [18]. Ingen av dessa studier kunde pavisa sikra skillnader i
foljsamheten mellan de undersékta kosterna.

* De allra flesta av de studier som ingir i denna rapport giller personer
med typ 2-diabetes. I majoriteten av studierna ingdr personer med
typ I-diabetes inte alls eller sa sirredovisas de inte. Det ir inte sikert
att behandlingsresultat som ndtts bland personer med typ 2-diabetes,
i regel overviktiga, utan vidare kan overforas till personer med typ 1-
diabetes, varav de flesta dr normalviktiga.
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* Bland de primira utfallsmétten i denna 6versikt dominerar informa-
tionen om insjuknande och dod i hjirekirlsjukdom. Det idr ovanligt
att man i studierna rapporterat om utveckling av mikrovaskulira
diabeteskomplikationer frin 6gon och njurar eller nervskador. Pato-
tysiologin for dessa komplikationer skiljer sig frén den vid makro-
vaskulir sjukdom med manifestationer frin frimst hjirta, hjirna
och perifera kirl. Det vetenskapliga underlaget for att dra slutsatser
om olika kosters betydelse for utveckling av diabetiska komplikatio-
ner frin 6gon, njurar och nerver méste betraktas som brickligt eller
sd saknas det helt.

* De flesta av de interventioner som visat gynnsamma effekter i rando-
miserade provningar har varit hogintensiva med stora insatser bade
frin deltagarna med diabetes och frin de behandlande teamen. Men
som framgir av Kapitel 5 saknas i den hilsoekonomiska litteraturen
berikningar av de resurser som ir férenade med olika insatser for
att dndra intag av mat och dryck. Det finns alltsd inget empiriske
vetenskapligt underlag dir hilsoekonomin vid olika interventioner
beriknats. Det finns inte ens tillrickligt sifferunderlag for att géra
meningsfulla modellstudier av kostnadseffektiviteten.

Bedomning

* Kunskapen ir svag (eller saknas helt) om f6ljsamhet till olika koster,
effekter vid typ 1-diabetes, effekter pd mikrovaskulira diabeteskom-
plikationer samt om hilsoekonomi, ndgot som allvarligt begrinsar
mojligheterna att viga olika kosters for- och nackdelar mot varandra.
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