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TIIVISTELMA

sokeriprofiilissa FITFATTWIN-aineiston pohjalta tarkasteltuna. Liikuntatieteellinen tiedekunta, Jyvéskyldn
yliopisto, liikkuntalddketieteen pro gradu-tutkielma, 49 sivua.

Taman tutkielman tavoiteena on tarkastella miten makroravintoaineet ovat yhteydessd kardiometabolisiin
riskitekijoihin fyysisen aktiivisuuden suhteen diskordanteilta kaksospareilla. Aineistona kdytetddn Jyvaskylan
yliopiston toteuttamaa FITFATTWIN-tutkimusta, jonka osallistujat on valittu véestopohjaisesta FinnTwin16-
kaksoskohorttitutkimuksesta. FITFATTWIN-kaksosaineisto koostuu 23 liikunnallisesti aktiivisemmasta ja 23
litkkunnallisesti inaktiivisemmasta kaksosparin jisenestd muodostaen aineston kooksi yhteensd 46 yksiloa.
Saatujen tulosten analysoitiin kdytetdan IBM SPSS Statistics 24-ohjelmaa.

Verrattaessa tutkittavien liikuntaharrastuksen volyymia usean muuttujan regressionanalyysilli MET-tunti-
indeksin avulla tulosten vakioimiseksi litkunnan suhteen tai kéytettdessd parittaisten otosten t-testid ei 1oydetty
tilastollisesti merkitsevid tuloksia. Wilcoxon merkittyjen sijalukujen testin mukaan kaksosparin liikunnallisesti
aktiivisempi yksilo eroaa tilastollisesti merkitsevésti liikkunnan suhteen liikunnallisesti inaktiivisemmasta
yksilostd, (p<0,001). Muita tilastollisesti merkitsevid tuloksia ei loydetty parien vélisissd vertailuissa.
Tarkasteltaessa aineistoa yhtend kokonaisuutena voidaan raportoida seuraavia tuloksia: hiilihydraatin (p=0.004)
ja sakkaroosin (p=0.022) tilastollisesti merkitseva kddnteinen yhteys LDL/HDL-suhteen kanssa, hiilihydraattien
ja triglyseridien vélinen tilastollisesti merkitsevd kddnteinen yhteys (p=0.024), sekd rasvan (p=0.037) ettd
hiilihydraattien (p=0.020) kddnteinen yhteys LDL-kolesterolin kanssa.

Tutkielman péétulos liikkunnan osalta vaikuttaa yhdenmukaiselta aikaisemman tutkimustiedon kanssa.
Puolestaan muut paidtulokset vaikuttavat ristiritaiselta suhteutettuna aiempaan tutkimustietoon. Kuitenkin on
huomioitava, ettei liikunta-diskordanttien kaksosten aineisto ole optimaalinen tdmdn tutkielman
tutkimuskysymyksen perehtymisen kannalta, eikd tdssd tutkielmassa ole ndin ollen voitu hyodyntid kaytettya
kaksosasetelmaa. Nami seikat yhdessd tutkimushenkildiden vahdisen lukumééran kanssa heikentdvit tulosten
yleistettdvyyttd koko viestod koskeviksi ja ovat tdimén tutkielman heikkouksia.

Tutkittaessa kardiometabolisia riskitekijoitd on oleellista erottaa plasman tyydyttyneiden rasvahappojen (SAFA)
muodostumisen kaksi eri reittid: eksogeeninen (ravinnon mukana tuleva) ja endogeeninen (kehon oma tuotanto).
Nautittaessa hiilihydraatteja yli kehon normaalin hapettamiskapasiteetin keho syntetisoi yliméardisista
hiilihydraateista rasvahappoja varastoiden ne triglyserideind. Tastd ilmiostd kaytetddn nimitystd de novo
lipogeneesi ja se voidaan mitatata plasmasta palmitoelihapon C16:1n-7 lisdéntyvéna pitoisuutena. Tutkimukset
ovat osoittaneet eksogeenisen SAFA:n lisddntyessd plasman SAFA:n médrdn vihentyvdn. Puolestaan
hiilihydraattien eksogeenisen saannin lisddntyessd on huomattu endogeenisen SAFA:n méidrdn lisddntyvéan
plasmassa.

Isokalorinen ruokavalio (vdhérasvainen ja korkeahiilihydraattinen) mahdollistaa plasman triglyseridipitoisuuden
nousun. T&ll6in keho varastoi muodostuneet triglyseridit ensin isoiksi VLDL-partikkeleiksi metaboloiden ne
lopulta pieniksi ja tiiviiksi LDL-partikkeleiksi. Talloin yli normaalin hapettamiskapasiteetin nautitut
hiilihydraatit lisddvét pienten ja tiiviiden LDL-kolesterolipartikkeleiden pitoisuutta plasmassa vihentden samalla
HDL-kolesterolin maéaardad. Talld on vaikutuksensa LDL/HDL-suhteeseen. Verrattuna hiilihydraateihin
sakkaroosin kohdalla ilmi6é toistuu samanlaisena, mutta voimakkaampana. Pienien ja tiiviiden LDL-
partikkeleiden on osoitettu vahentyvdn rajoitettacssa eksogeenisen hiilihydraatin saantia riippumatta
eksogeenisesta SAFA:n saannista. Puolestaan eksogeeninen SAFA lisdd plasmassa ldpimitaltaan isojen LDL-
partikkeleiden pitoisuutta, joilla ei ole havaittu yhtd voimakasta yhteyttd sydan- ja verisuonitauteihin. Télldin
SAFA:n aikaansaama LDL-kolesterolipitoisuuden nousu ei vélttimattd merkitse syddn- ja verisuonitautiriskin
lisdédntymista.

Asiasanat: LDL-kolesteroli, HDL-kolesteroli, LDL/HDL-suhde, triglyseridit, proteiini, rasva, hiilihydraatti,
sakkaroosi, eksogeeninen, endogeeninen, fyysinen aktiivisuus



ABSTRACT

Marjala, M. 2019. Associations between different macronutrients and cardiometabolic risk factors in lipid and
sugar profile of plasma based on observations of FITFATTWIN-material. Faculty of Sport and Health Sciences,
University of Jyvéskyld, Sports and Exercise Medicine Master’s thesis, 49 pp.

The purpose of this study is to analyse how macronutrients are associated with cardiometabolic risk factors in
physical activity discordant twin pairs. Material is based on FITFATTWIN-study, which is implemented by
University of Jyvaskyld, FITFATTWIN-study participants are selected from FinnTwinl6 cohort study. The
research data consists of 23 more physically active and 23 more inactive twin pairs, making it all together 46
individuals. The statistical analysis has been carried out with IBM SPSS 24-software.

Comparing means of more physically active and more inactive twin pairs by using Student’s paired t-test or
doing multiple variable regression analysis for exercise standardization with the help of MET-hours index
statistically significant results where not found. Instead according to Wilcox Signed Rank test there is a
significant difference in physical activity between more physically active and more inactive twin pair
individuals (p<0,001). In addition there is no other significant results regarding intrapair comparisons. When it
comes to univariate analyses following results can be reported: statistically significant inverse association
between LDL/HDL ratio and carbohydrates (p=0.004) and sucrose (p=0.022), statistically significant inverse
association between triglyserides and carbohydrates (p=0.024), inverse association between LDL cholesterol
and fat (p=0.037) and carbohydrates (p= 0.020).

Main conclusion of the thesis concerning exercise seems to be consistent with the previous research. On the
other hand other main findings appear to be inconsistent with the previous research. However, it should be noted
that the material of twin discordant twin pairs is not optimal for familiarization with the reasearch question, and
thus the used twin arrangement could not be utilized in the thesis. These factors together with the small number
of study participants, reduce the generalizability of the results to general population and are weaknesses of this
thesis.

When studying cardiometabolic risk factors, it is essential to notice difference between two possible ways of
accumulation of saturated fatty acids (SAFA) in plasma: exogenous (it comes with nutrition) and endogenous
(body’s own production). When carbohydrates are digested over the natural oxidation capacity the body is using
excess carbohydrates for fatty acid production and storing fatty acids as triglyserides. This phenomenon is called
de novo lipogenesis and can be measured as increased palmitic acid C16:1n-7 concentrations in plasma.
Reseach has been shown that when exogenous SAFA increases SAFA concentrations in plasma decreases. In
turn when the amount of exogenous carbohydrates increases the endogenous SAFA increaeses as well.

Isocaloric diet (low fat and high carbohydrate) can create an increase in triglyseride concentrations in plasma.
First these triglyserides are being restored in form of bigger VLDL particles, thereafter body is metabolising
them into small and dence LDL particles. Therefore excess carbohydrates (over the natural oxidation capacity)
are increasing small and dence LDL cholesterol concentrations in plasma and decreasing HDL cholesterol
concentrations. This impacts LDL/HDL ratio. Compared to carbohydrates sucrose has a similar effect, but with
stronger impact. It has been shown that small and dence LDL particle concentrations can be decreased when
exogenous carbohydrates intake is restricted regardless of exogenous SAFA intake. In turn exogenous SAFA
increases concentrations of large, buoyant LDL particles, which have not been shown to have a strong
connection to cardiovascular diseases. Therefore, an increase in LDL cholesterol level by SAFA does not
necessarily mean an increased risk in cardiovascular disease.

Key words: LDL cholesterol, HDL cholesterol, LDL/HDL ratio, triglyserides, protein, fat, carbohydrates,
sucrose, endogenous, exogenous, physical activity
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1 JOHDANTO

Tyydyttyneitd rasvahappoja (saturated fatty acids, SAFA) pidetddn kardiometabolisena riskitekijana
(Lewington ym. 2007) ja suurimpana maédrittelevdnd tekijand veren kokonais- ja LDL-
kolesterolipitoisuuksien lisddntymiseen (Mensink ym. 2003). Elimiston tulehdustilassa verisuoniston
endoteeliin kertyvd SAFA ja kolesteroli on siis tutkittu tosiasia. Kuitenkin on oleellista erottaa SAFA:n
ja kolesterolin muodostumisen kaksi eri reittid: eksogeeninen (ravinnon mukana tuleva) ja

endogeeninen (kehon oma tuotanto).

Meitid on kehoitettu valttiméaan kolesterolia ravinnosta, silld sen on uskottu lisddvin ateroskleroottista
tulehdusta elimistossd. Meta-analyysit osoittavat eksogeenisen kolesterolin nostavan sekd LDL-, ettd
HDL-kolesterolipitoisuuksia muuttamatta LDL/HDL-kolesterolin suhdetta: kardiometabolinen riski ei
lisddnny (Richard ym. 2016; Berger ym. 2015). Samoin meitd on kehoitettu vilttiméin maitorasvoja
kayttamilld véhdrasvaista tai rasvatonta maitoa, vaikka naudan maidon lyhyt- ja keskipitkédketjuiset
tyydyttyneet rasvahapot (C4:0-C10:0) ovat aterogeenisilti ominaisuuksiltaan neutraaleja; kun taas
hapanmaitotuotteilla, kuten juustolla ja jogurttilla, voi olla positiivinen tai neutraali vaikutus (Lordan
ym. 2018). Meta-analyysit kyseenalaistavat eksogeenisen SAFA:n yhteyden kardiometabolisiin
endoteeliin. Selityksend saattaa olla kehon oma, endogeeninen tuotanto. Keho valmistaa de novo
lipogeneesin avulla ylimdardisistd hiilihydraateista triglyseridejd ja palmitoelihappoa C16:1n-7. Néin
ollen eksogeeniset hiilihydraatit niyttdisivit muodostuvan tédrkedmméksi plasman SAFA:n

madrittelevéksi tekijéksi kuin eksogeeninen SAFA (Forsythe ym. 2010; Hodson ym. 2008).

Tassd tutkielmassa tarkastellaan makroravintoaineiden kardiometabolisia riskitekijoitd Jyviskylidn
yliopiston toteuttaman FITFATTWIN-tutkimuksen kaksospariaineiston (n=23) avulla. Aineisto
muodostaa osan viestopohjaisesta kohorttitutkimuksesta FinnTwin16. Tutkielma etenee niin, ettd ensin
selvitetidn SAFA:n heterogeeniset ominaisuudet ja vaikutukset lipoproteiineihin. Seuraavaksi
tarkastellaan suositusten mukaisen vidhérasvaisen ja vihéhiilihydraattisen ruokavalioiden eroja
korostaen ketoosin ja ketoasidoosin késitteiden erottamisen tdrkeyttd. Tédmén jédlkeen siirrytddn
tarkastelemaan ensin kolesterolin muodostamaa kardiometabolista riskid, toiseksi kardiometabolisten
riskitekijoiden ehkidisemistd lddkehoidolla, ja kolmanneksi SAFA:n muodostamaa kardiometabolista
riskitekijdd. Lopuksi esitelldén tulokset ja pohditaan saatuja tuloksia edelld esitetyn tutkimustiedon
valossa tarkastellen kardiometabolisen riskitekijan muodostumista endogeenisesti ja eksogeenisesti.

Kiitin Jyviskyldn yliopiston litkuntalddketieteen professori Urho Kujalaa aineiston kédyttdoikeudesta.



2TYYDYTTYNEIDEN RASVAHAPPOJEN JAOTTELU JA NIIDEN OMINAISUUDET

Rasvahapot ovat hiiliveyketjuja liittyneind karboksyyliterminaaliryhméain: CH3;—CH,(n)-COOH
(Adeva-Andany ym. 2018). Rasvahapot luokitellaan rasvahappoketjujen pituuden ja niissd esiintyvien
kaksoissidosten lukumiddrdn mukaaan. Tyydyttyneilld rasvahapoilla (SAFA) ei ole lainkaan
kaksoissidoksia, jolloin niiden hiilivetyketjut muodostuvat suoriksi linjoiksi. Td&m&d ominaisuus
mahdollistaa niiden pakkautumisen erittdin tiiviisti vierekkdin tehden SAFA:sta kiinteitdi huoneen
lammossd. SAFA:t voidaan luokitella lyhyt-, keskipitkd-, pitkd- ja erittdin pitkdketjuisiin

rasvahappoihin. Ndma ithmisen fysiologialle tirkeit rasvahapot ovat esitelty taulukossa 1.

TAULUKKO 1. Ihmiselle tarkeita tyydyttyneitd rasvahappoja (Adeva-Andany ym. 2018)

# Hiiliatomit Yleinen nimi (eng.) Suomennos Lipidien numerot
Lyhytketjuiset rasvahapot (< 6 hiiliatomia)
2 Acetic acid Etikkahappo C2:0
4 Butyric acid Voihappo C4:0
6 Caproic/Capronic acid Kapronihappo C6:0
Keskipitkéketjuiset rasvahapot (8-12 hiiliatomia)
8 Caprylic acid Kapryylihappo C8:0
10 Capric/Caprinic acid Kapriinihappo C10:0
12 Lauric acid Lauriinihappo C12:0
Pitkdketjuiset rasvahapot (14-20 hiiliatomia)
14 Myristic acid Myristiinihappo C14:0
16 Palmitic acid Palmitiinihappo C16:0
18 Stearic acid Steariinihappo C18:0
20 Arachidic acid Arakidihappo C20:0
Erittdin pitkdketjuiset rasvahapot (> 20 hiiliatomia)
22 Behenic acid Beheenihappo C22:0
24 Lignoceric acid Lignoseriinihappo C24:0
26 Cerotate Keroottihappo C26:0

Rasvahapot hapetetaan elimistdossd niiden hiilivetyketjun pituuden mukaan: lyhyt- ja
keskipitkdketjuiset rasvahapot imeytyvét mahalaukun ja suoliston seindmasti porttilaskimoon, joka vie
maksaan (Bjale ym. 2007). Maksa hapettaa lyhyt- ja keskipitkidketjuiset rasvahapot siirtdimaittd niita
kylomikroneihin kuljetusta varten, ja titen niilld ei ole kolesterolia nostavaa vaikutusta verenkierrossa
(Mu & Heay 2004). Esimerkiksi naudan maidon rasva siséltidd suurelta osin lyhyt- ja keskipitkdketjuisia

tyydyttyneitd rasvahappoja C4:0-C10:0 (Jensen 2002).

Pitkédketjuiset rasvahapot yhdistyvédt kylomikroneihin triglyserideneind ja siirtyvdt verenkiertoon
ohutsuolen imusuonten kautta (Marten ym. 2006). Tamid mahdollistaa lipidien siirtymisen suureen

verenkiertoon kulkematta maksan kautta (Bjale ym. 2007). Pitkédketjuiset tyydyttyneet rasvahapot



nostavat seriumin kolesterolipitoisuutta, kuten palmitiinihappo C16:0 ja muyristiinihappo C14:0
(Mattson & Grundy 1985). Puolestaan steariinihappo C18:0 ei nosta serumin kolesterolipitoisuutta
(Bonanome & Grundy 1988). 25-30% lauriinihaposta C12:0 imeytyy porttilaskimon kautta ja 70-75%
imeytyy  kylomikronien kautta  verenkiertoon. Téaten lauriinthappo nostaa  seriumin
kolesterolipitoisuutta, muttei yhtd paljon kuin myristiinthappo C14:0 verratuna vield enemmén LDL-

kolesterolia nostavaan C16:0 palmitiinihappoon (Denke & Grundy 1992).

Khawin ym. (2018) mukaan kookosdljy koostuu 94% tyydyttyneistd rasvahapoista, joista on
lauriinthappoa C12:0 (48%), myristiinihappoa C14:0 (19%) ja palmitiinihappoa C16:0 (9%). Voi taas
koostuu 66% tyydyttyneestd rasvahapoista, joista on palmitiinihappoa C16:0 (28%), steariinihappoa
C18:0 (12%) ja myristiinthappoa C14:0 (11%). Khawin ym. (2018) tekemén satunnaistetun
tutkimuksen mukaan terveilld miehilld ja naisilla voi nosti enemmén LDL-kolesteolipitoisuutta kuin
kookosdljy (+0.42, 95% CI 0.19-0.65 mmol/L, P<0.0001) tai kuin oliividljy (+0.38, 95% CI 0.16-0.60
mmol/L, P<0.0001). Tutkimus ei havainnut eroavaisuuksia LDL-kolesterolin suhteen verrattacssa
kookosdljyd oliividljyyn (-0.04, 95% CI vililld -0.27 ja 0.19 mmol/L, P=0.74). Kookosdljy nosti
merkittdvisti HDL-kolesterolin suhdetta verrattuna voihin (+0.18 95% CI 0.06-0.30 mmol/L) seka
verratuna oliividljyyn (+0.16 95% CI  0.03-0.28 mmol/L). Voi lisdsi merkittdvésti
kokonaiskolesteroli/HDL-kolesterolin ~ suhdetta ja  EI-HDL-kolesterolin  suhdetta verrattuna
kookosoljyyn. Kookoso6ljyn vaikutus ei puolestaan merkittdvisti eronnut oliividljyn vaikutuksesta
kokonaiskolesteroli/HDLKkolesterolin suhteessa, eikd EI-HDL-kolesterolin suhteen. Tami kertoo

kookos6ljyn olevan LDL-kolesterolin suhteen paremmin verrattavissa oliividljyyn, kuin voi.

Voin kulutusta ja kokonaiskuolleisuuden yhteyttd tutkittiin meta-analyysissd yhdistden yhdeksidn
maakohtaisen kohorttitutkimuksen tiedot (Pimpin ym. 2016). Tutkimuksen mukaan paivittdinen annos
voita (14g) oli yhteydessd 1% korkeampaan kuolemanriskiin (RR=1.0134 95% CI 1.0003-1.0266,
P=0.045). Pimpin ym. (2016) eivét 1oytdneet merkittdivdd yhteyttd voin kulutuksen ja sydin- ja
verisuonitautien vdlilldi (RR=1.00 95% 0.98-1.02, P=0.704). Samoin tutkijat eivit I0ytineet
merkittdvdd yhteyttd aivohalvauksen ja voin kulutuksen (RR=1.01 95% CI 0.98-1.03, P=0.737) eika
kaikkien sydén- ja verisuonitautien ja voin kulutuksen vililld (RR=0.99 95% CI 0.96-1.02, P=0.498).
Puolestaan voin kulutuksen ja tyypin 2 diabeteksen puhkeamisen vélisestd yhteydestd Pimpin ym.
(2016) totesivat pdivittdisen annoksen voita (14g) vihentdvin tyypin 2 diabeteksen puhkeamisen riskié

4% (RR=0.96 95% C1 0.93-0.99, P=0.021).



Zheng ym. (2017) tutkivat plasman fosfolipideissd esiintyvien tyydyttyneiden rasvahappojen (SAFA)
sekd lipidien, hepatiittisten, tulehduksellisten ja glykeemisien tapahtumaketjujen metabolisia
markkereita tekemissddn poikkileikkausanalyysissd ~EPIC-aineistosta. European Prospective
Investigation into Cancer and Nutrition-tutkimus (EPIC) on tapaus-kohortti-tutkimus tyypin 2
diabeteksesta sisdltden aineistoa kahdeksasta euroopan maasta yhteensd 340 234 tutkimushenkilon
verran, joista Zheng ym. (2017) valitsivat satunnaisotantamenetelmilld oman kohortin 15 919
tutkimushenkilostd. Tutkijat johtivat tyydyttyneiden rasvahappojen mitatuista arvoista ketjuiltaan
parittomien: C15:0 + C17:0, parillisten: C14:0 + C16:0 + C18:0 sekd erittdin pitkdketjuisten ryhmén:
C20:0 + C22:0 + C23:0 + C24:0.

Parittomilla tyydyttyneilld rasvahapoilla havaittiin kddnteinen yhteys lipidimetabolian, maksan
toiminnan ja kroonisen inflammaation liittyvissd markkereissa, samoin kuin mahdollisuus edistda
kdanteistd  yhteyttd  syddn- ja  aineenvaihduntasairauksien  kanssa.  Lisdksi  serumin
pentadekaanihappolla C15:0 havaittiin kdinteinen yhteys tyypin kaksi diabeteksen kanssa (Santaren
ym. 2014). Sekd pentadekaanihappolla C15:0 (vahva nidyttd) ettd heptadekanoidihappoa C17:0
(heikompi néyttd) pidetddn lyhytaikaisena markkerina maitotuoteiten kaytostd (Risérus & Marklund
2017). Puolestaan parillisten SAFA:n muodostaman yhteyden lipidimetabolian, maksan toiminnan ja
kroonisen inflammaation liittyvissd markkereissa havaittiin edistivdan yhteyttd sydédn- ja
aineenvaihduntasairauksien kanssa. Erittdin pitkdketjuisien SAFA:n havaittiin olevan kaadnteisessa
yhteydessa triglyseridien ja maksan toiminnan markkereiden kanssa, jotka voivat potentiaalisesti

edistdd kddnteistd yhteyttd sydédn- ja aineenvaihduntasairauksien kanssa.

Forouhi ym. (2014) sekd Fretts ym. (2014) Ioysivdt kohorttitutkimuksistaan vahvan kéénteisen
yhteyden erittidin pitkdketjuisten tyydyttyneiden rasvahappojen (EPKSAFA) ja triglyseridien viélilla,
mikd oli yhdenmukainen EPKSAFA:n seké tyypin 2 diabeteksen kddnteisen yhteyden kanssa, kuten
my0ds EPKSAFA:n sekd sydidn- ja verisuonitautien kédénteisen yhteyden kanssa. Lemaitren ym. (2015)
mukaan EPKSAFA:lla havaittiin yhteys sekd plasman alentuneeseen triglyseriditasoihin etti
alentuneisiin palmitiinitasoithin viitataen EPKSAFA:n yhteydessd havaittuun pienetyneeseen
diabeteksen riskiin. Tutkijat havaitsivat arakidonihapon C20:0 merkittdvin yhteyden pienentyneeseen
diabeteksen riskiin (32%), kun taas beheenihapon C22:0 ja lignoseerithapon C24:0 kohdalla yhteydet
eivit jadneet merkitseviksi muuttujien huomioimisen jalkeen. Matsumori ym. (2013) havaitisivat
lignoseerihapon C24:0, mutta ei muiden EPKSAFA:n, olevan merkittdvissd yhteydessd aterogeeniseen
lipoproteiiniprofiiliiin ja inflammaatiomarkkeriin metabolista oireyhtymid sairastavilla henkil6ill4.

Tutkijoiden mielestd C24:0-pitoisuuden mittaaminen enteyrosyyteistd voi olla kdytdnnollinen markkeri



arvioitaessa metabolisen oireyhtymin aterogeenisyyttid. Lisdksi Forouhi ym. (2014) ettd Fretts ym.
(2014) vahvistivat Zhengin ym. (2017) tulokset parittomien SAFA:n kdinteisen yhteyden sydén- ja
aineenvaihduntasairauksien kanssa sekd parillisten SAFA:n sydédn- ja aineenvaihduntasairauksia

edistavin yhteyden kanssa.

2.1 Tyydyttyneiden rasvahappojen vaikutus lipoproteiineihin

Seerumin alhainen HDL-kolesterolipitoisuus yhdistettynd koholla olevaan triglyseriditasoon on
sepelvaltimotaudin riskitekijd (Genest ym. 1992; Stampfer ym.1996). Mensinkin (2003) mukaan
tyydyttyneet rasvahapot lauriinihappo C12:0, myristiinthappo C14:0 ja palmitiinihappo C16:0 ja
steariinihappo C18:0 nostivat eniten serumin kokonais- ja LDL-kolesterolipitoisuutta samalla liséten
HDL-kolesterolipitoisuutta, niin ettd vain pienid muutoksia tai ei muutoksia lainkaan oli havaittavissa
kokonaiskolesteroli/HDL-kolesterolin suhteessa. Kokonaiskolestrolin suhdetta HDL-kolesteroliin
pidetddn voimakkaana markkerina seerumissa ennakoitaessa syddn- ja verisuonitaudin kehitysti

(Lemieux ym. 2001).

Honda ym. (2017) huomasivat HDL-kolesterolin olevan merkittdvdssd kddnteisessd yhteydessa
verisuonen seindméssa olevaan lipideistd koostuvan plakin muodostuksessa infrapunaspektoskopiassa.
Tamid korostaa HDL-kolesterolin erittdin térkedd estdvdd vaikutusta verisuonten endoteelin plakin
muodostuksessa. Lisdksi kenelldkddn tutkimushenkilGistd, joilla HDL-koleterolitasot nousivat ei
havaittu lipidiplakin muodostumisen etenemistd, kun taas ldhes kolmasosalla tutkimushenkildista
ilman HDL-kolesterolitasojen lisddntymistd havaittiin lipidiplakin muodostumisen etenemisti,
statiinilddkityksestd huolimatta (Honda ym. 2017). Tutkijat eivit l10ytdneet muita merkittavid yhteyksia

lipidien, kuten LDL-kolesterolin tai lipidiplakin muodostumisen osalta infrapunaspektoskopiassa.

HDL:n ominaisuus poistaa ylimddrdinen kolesteroli perifeerisistd soluista kéénteiselld kolesterolin
kuljetuksella muodostaa ainoan reitin kolesterolin poistumiselle elimistostd (Curtiss ym. 2006;
Rosenson ym. 2012). Muita HDL:n tutkittuja piirteitd ovat anti-inflammatorinen, antitrombolyyttinen,
antioxidanttinen ominaisuus, jotka suojelevat verisuonen seinidmén endoteelid estden ateroskleroosin

muodostumista (Ahora ym. 2016; Rader & Hovingh 2014).

Ravinnosta saatava tyydyttynyt rasva muodostaa plasmassa kolesterolilla rikastettuja l&pimitaltaan
isoja LDL-partikkeleita, joiden yhteys syddn- ja verisuonitautien riskiin ei ole yhtd ilmeinen kuin

pienten ja keskisuurien LDL-partikkeleiden (Musunuru ym. 2009; Williams ym. 2014). Samoin



Campos ym. (1992) yhdistdvit tyydyttyneen rasvan ja kolesterolin saannin serumissa esiintyviin
lapimitaltaan isoihin LDL-partikkeileihin. Kun taas pienet LDL-partikkelit muodostavat riskin sydin-
ja verisuonitautien muodostumiselle, erityisesti yhdessd veren suurentuneen triglyseridipitoisuuden ja
laskeneen HDL-pitoisuuden kanssa (Williams ym. 2014). Korkeampi hiilihydraattien, erityisesti
raffinoitujen hiilihydraattien saanti ravinnosta nostaa ldpimitaltaan pienten ja tiiviiden LDL-
partikkelien maardd serumissa (Krauss ym. 2006). Puolestaan suurentunut tyydyttyneen rasvan saanti
maidosta lisdsi ldpimitaltaan suurten LDL-partikkeleiden médrdd nostamatta samalla pienten LDL-

partikkeleiden maaraa (Sjogren ym. 2004; Krauss ym. 2006).

Pienet ja tiiviit LDL-partikkelit hapettuvat helpommin lisdten tulehdusta, ne sdilyvdt kauemmin
verenkierrossa ja niilld on taipumus kiinnittyd helpommin verisuonen seindméén kuin ldpimitaltaan
isoilla LDL-partikkeleilla (Krauss ym. 2005). Lisdksi pienet ja tiiviit LDL-partikkelit ovat yhteydessa
metaboliseen syndroomaan ja muodostavat varhaisen riskitekijan ateroskleroosille sekd II-tyypin

diabetekselle (Austin ym. 1995; Berneis ym. 2002; Rizzo ym. 2006; Ivanova ym. 2017).

3. VAHARASVAISEN JA VAHAHIILIHYDRAATTISEN RUOKAVALION VERTAILUA

Muutettaessa ruokavaliota suuntaan tai toiseen on muutettava makroravintoaineiden suhteita. Tdmén
hetkinen suositusten mukainen ruokavalio koostuu makroravintoaineiden osalta 45-60 E%
hiilihydraateista, 25-40 E% rasvasta ja 10-20 E% proteiniista (suomalaiset ravintosuositukset 2012).
Mikali véhdrasvaista ruokavaliota muutetaan véhdhiilihydraattiseen suuntaan on rasvan ja proteiinin
osuutta ruokavaliossa nostettava. Tdma muutos saattaa aiheuttaa huolia sydidn- ja verisuoniterveyden
kannalta. Tédssd kappaleessa vertaillaan vihéhiilihydraattisen ja véhdrasvaisen ruokavalioden

aikaansaamia vaikutuksia seerumissa.

Etsittdessd vertailevaa tietoa satunnaisesti kontrolloitujen tutkimusten meta-analyysien perusteella,
voidaan raportoida seuraavaa: véhidhiilihydraattista ruokavaliota (VHR) noudattaneet pudottivat
painoaan pitkdlld aikavalilld (<24kk) merkittdvasti enemmén kuin véhérasvaista ruokavaliota (VRR)
noudattaneet (Sackner-Bernstein ym. 2015; Mansoor ym. 2016; Tobias ym. 2015). Lisdiksi VHR
noudatttaneet vdhensivdt merkittivisti enemmin seerumin triglyseripitoisuutta ja diastolista
verenpainetta, sekd lisdsivdit HDL- ja LDL-kolesterolin méiirdd enemmén kuin VRR noudattaneet
(Bueno ym. 2013). Santos ym. (2012) havaitsivat VHR (yllimainittujen lisdksi) alentavan

merkittavisti kehon painoindeksid, BMI:td (Body mass index), vatsan ympdrysmittaa, systolista



verenpainetta, paastoplasman glukoosiarvoa, glykoitunutta hemoglobiinia, plasman insuliinia ja C-
reaktiivista proteiinia. VHR yhdistettiin merkittdvésti alhaisempaan ateroskleroottisten sydédn- ja
verisuonitautien riskiin (Sackner-Bernstein ym. 2015). Kuitenkin molemmat ruokavaliot pudottivat
tutkimushenkiléiden verenpainetta, kokonaiskolesteroli/HDL-kolestrolin suhdetta, LDL-kolesterolia,

triglyserideja, veren glukoosia, seerumin insuliinitasoja ja nostivat HDL-kolesterolia (Hu ym. 2012).

Véhéhiilihydraattinen ruokavalio alentaa serumin triglyseripitoisuuksia enemman kuin vihérasvainen
ruokavalio (Hu ym. 2012; Volek ym. 2008). Boizelin ym. (2000) mukaan triglyseridien ja HDL-
kolesterolin suhde oli huomattavasti korkeampi tutkimushenkil6illd, joilla oli enemman ldpimitaltaan
pienid ja tiiviitd LDL-partikkeleita, kuin niilld joilla oli ldpimiltaan suuria LDL-partikkeleita.
Véhéhiilihydraattinen ruokavalio vdhentdd seerumin triglyseriditasoja ja lisdd ldpimitaltaan suurten
LDL-partikkelien méédrdd seerumissa samalla vihentden pienten, aterogeenisten LDL-pertikkeleiden

madrdd seerumissa (Wood ym 2006; Forsythe ym. 2010).

Noakesin ja Windtin (2016) tekemédn narratiivisen katsauksen mukaan véhédhiilihydraattinen
ruokavalion etuja ovat seerumin vdhentynyt ApoB-pitoisuus, tarkoittaen fenotyyppi B:td — jolle on
tyypillistd pienten LDL-partkkelien esiintyvyys (Ivanova ym. 2017) — parantunut valtimoverenkierto,
inflammatooristen biomarkkereiden vdheneminen, alentuneet verenpaineet (sekd systolinen- ettd
diastolinen), samoin alentuneet glykoitunut hemoglobiini, plasman glukoosi- ja insuliinipitoisuus, seké

plasman C-reaktiivinen proteiini.

Verrattaessa vihdhiilihydraattisen (VHR, %HH:rasva:proteiini = 12:59:28) ja véhirasvaisen
ruokavalion (VRR, %HH, rasva:proteiini = 56:24:20) vaikutusta metabolista oireyhtymii sairastavilla
henkil6illd Forsythe ym. (2008) totesivat ruokavaliosta saatavan tyydyttyneen rasvan ja kolesterolin
olevan huomattavsti suurempaa VHR:n aikana kuin verrattaessa VRR:dn. VRR pystyi parantamaan
joitain metabolisia markkereita, mutta VHR noudattaneilla tulokset osoittivat johdonmukaisesti
suurempaa painonpudotusta ja vidhentynyttd rasvakudoksen maddrdd, parantunutta glykeemistd
kontrollia ja insuliiniherkkyyttd, sekd suotuisampia triglyseridien, HDL-kolesterolin ja
kokonaiskolesteroli/HDL-kolesterolin suhdetta. Tamin lisdksi VHR osoitti suotuisampia vasteita
aterogeenisissd ja sydédn- ja verisuonitaudin riskid kuvaavissa vaihtoehtoisissa indikaattoreissa, kuten
aterian jdlkeinen liproteiininen esiintyvyys veressd, apo B- ja apo A-1-pitoisuus, sekd niiden suhde,

LDL-partikkeleiden jakautuminen, ja aterian jélkeinen ravinteiden imeytyminen verisuonistosta.



Huolimatta kolminkertaisesta tyydyttyneen rasvan saannista vdhihiiilihydraattisesta ruokavaliosta
(VHR) verenkierron tyydyttyneiden rasvojen miira triglyseridien ja kolesteroliesterien osalta putosi
huomattavasti, samoin kuin palmitoelihapon C16:1n-7 miiré, jota pidetdén endogeenisend markkerina
lipogeneesistd, kehon omasta rasvan tuotannosta (Forsythe ym 2008). Palmitoelihappo C16:1n-7 on
kertatyydyttyméton rasvahappo, joka elimistdé muodostaa palmitiinihaposta C16:0 (Warensjo &
Vessby 2005). Lisdksi VHR nosti arakidonihapon (C20:4n-6) mairdd seerumissa samalla vihentden
sen biosynteettisid metabolisia vilituoteita (Forsythe ym. 2008).
Arakidonihapon/eikosapentaeenihapon (n-6/n-3) suhde myos lisdéntyi jyrkdstt VHR:n osalta, kun
VRR piti suhteen ldhes samana. Nididen tulosten lisdksi Forsythe ym. (2008) havaitsivat VHR olevan
huomattavasti suurempi anti-inflammatorinen vaikutus kuin VRR on alentaen proinflammatoorisia

sytokiinejd, kuten IL-6 ja TNF-a.

3.1 Ketoosin ja ketoasidoosin ero

Diabeettinen ketoasidoosi on hengenvaarallinen tila tyypin 1 diabeetikoille, jolloin veressd oleva
glukoosi ei pddse imeytyméédn soluihin haiman estyneen insuliinituotannon vuoksi. Ketoosi taas on
kehon fysiologinen keino reagoida ravinnon hiilihydraatin rajoittamiseen vaihtamalla lipidit
energialdhteeksi glukoosin sijaan. Maksa muodostaa ketoaineita rasvakudoksen vapaista rasvahapoista
(Veech 2014). Veren vapaiden rasvahappojen maiidrdn lisddntyessd lisddntyvit ketoaineet samassa
suhteessa (Cahill & Veech 2003). Niin ollen ketoaineet ovat kehon fysiologinen vastine
pitkittyneeseen nélkiintymiseen (Cahill 2006). Rajoitettaessa hiilihydraattien saantia ravinnosta tai
siirryttdessd ketogeeniseen ruokavalioon (<50g hiilihydraatteja pédivdssd) maksa lisdd ketoaineiden
tuotantoa. Normaalisti veren glukoosin maard on noin 4 mmol/L ja ketoaineiden pitoisuus 0,3 mmol/L
(Paoli ym. 2013). Kun ketoaineet saavuttavat veressd pitoisuuden 4 mmol/L on keskushermoston
mahdollista kayttdd ketoaineita energianldhteenddn (Fukao ym. 2004). Télloin fysiologisessa
ketoosissa ketoaineiden pitoisuus ei nouse veressd 7-8 mmol/L korkeammalle, eikd kehon pH muutu
happamaksi, koska keskushermosto kédyttdd syntyneitd ketoaineita glukoosin sijaan energianlédhteendin
(Paoli ym. 2013). Kun taas diabeettisessa ketoasidoosissa ketoaineiden méédrd voi nousta
hengenvaaralliselle tasolle >25mmol/L aiheuttaen kehon pH:n laskun (normaalista 7,4) happaman

puolelle, jopa 6,9 (Cahill & Veech 2003).



4. KARDIOMETABOLISET RISKITEKIJAT JA SEERUMIN KOLESTEROLI

Ravinnosta saatavaa kolesterolia on pitkddn pidetty syddn- ja verisuonitautien riskitekijind (Kannel
ym. 1961). Kuitenkin DGA (Dietary Guidelines for Americans 2015-2020) on poistanut suosituksen
rajoittaa ravinnosta saatavan kolesterolin yldrajan < 300 mg/pdivd. Tdmid kertoo siitd ettei
todistusaineisto tue ravinnosta saatavan kolesterolin roolia sydédn- ja verisuonitautien riskitekijana.
Eurooppalaisten ja kanadalaisten ruokavaliosuositukset eivdt myoOskddn aseta yldrajaa péivittiiselle
ravinnosta saatavan kolesterolin méérélle (Piepoli ym. 2016; Anderson ym. 2016). Tdmén lisdksi myds
Suomen Sydénliitto on poistanut kolesterolin saantisuosituksen yldrajan muiden kuin sydanpotilaiden
osalta, joille saantisuosituksen yldrajaksi on maddritelty < 200 mg/pdivd (Sydénliiton
ravitsemussuositukset 2016). Téssé kappaleessa kisitellddn kolesterolin tehtivid ja ominaisuuksia, sekd
hypoteesia ravinnosta saatavan kolesterolin vaikutuksesta nostaa veren kolesterolipitoisuutta lisdten

sydén- ja verisuonitaudin riskid.

Kolesterolilla on tdrked tehtdvéd elimiston toiminnassa: toimia rakennekomponenttina, jolloin se on
keskeisessd asemassa solukalvojen nestemdisen rakenteen yllépitdjind muodostaen jopa puolet kaikista
solukalvojen lipideistd (Huang & Feigenson 1999). Kolesteroli osallistuu signaalien siirtoon,
solunsisdiseen kuljetukseen ja hermoviestien vélittdimiseen (Tsoupras ym. 2018). Lisdksi kolesteroli
toimii esiasteena D-vitamiinin, steroidihormonien (kuten kortisoli, aldosteroni ja lisdmunuaisten
androgeenit) ja sukupuolihormonien (kuten testosteroni, estrogeeni ja progesteroni) muodostuksessa

(Huff & Jialal 2017).

Lisddntynyt ravinnosta saatava kolesteroli (eksogeeninen) on yhteydessd védhentyneeseen kehon
endogeeniseen kolesterolin tuotantoon (Hu ym. 2010). Talloin keho pyrkii sdtelemddn kolesterolin
imeytymista pitddkseen ylla homeostaasia. Plasman kolesteroli voi olla joko ravinnon mukana tullutta
eksogeenistd tai kehon endogeenisesti uudelleen syntetisoitua (de novo) kolesterolia. Kaikki kehon
solut ja kudokset pystyvét kolesterolisynteesiin, mutta maksa, suolisto, ja lisdédntymiselimet vastaavat
padosin kolesterolin uudistuotannosta elimistdssd (Harvey & Ferrier 2014). HMG-CoA-reduktaasi-
entsyymi ohjaa endogeenistd kolesterolin tuotantoa siten, ettd ravinnon mukana tulevan kolesterolin
lisddntyminen védhentdd endogeenistd tuotantoa ja ravinnon mukana tulevan kolesterolin miirin

viahentyessd HMG-CoA -reduktaasi-entsyymi lisdé kolesterolin tuotantoa (Hu ym. 2010).

Framinghamin sydantutkimuksen mukaan seerumin kolesterolin pitoisuuden nousu lisdd sydédn- ja

verisuonitautien riskid, joten tutkijaryhmd ehdotti ravinnosta saatavan kolesterolin rajoittamista



(Kannel ym. 1961). Tdméd samainen kisitys ravinnosta saatavan kolesterolin vaikutuksesta nostaa
seerumin kolesterolitasoja saattaa olla hyvinkin yleinen késitys vield tidndkin pidivdnd. Kuitenkin
prospektiivisten kohorttitutkimusten meta-analyysin mukaan kanamunan kulutus oli yhteydessi
pienetyneeseen aivohalvauksen riskiin, eikd kananmunan kulutus laskenut eikd nostanut riskid
sairastua sepelvaltimotautiin (Alexander ym. 2016). Kun taas Snowdonin (1988) kohorttitutkimusten
seitsemidnnen pdivian adventeista (Seventh-day Aventists) mukaan kananmunan kulutus oli naisilla
yhteydessd kokonaiskuolleisuuteen ja sepelvaltimotautiin. Puolestaan Xu ym. (2018) eivit loytidneet
tutkimastaaan kohortista merkittdvdd eroa kokonaikuolleisuuden, syddn- ja verisuonitautien
kuolleisuuden, iskeemisen sydidnsairauden tai aivohalvauksen suhteellisen riskin suhteen verrattaessa
korkeamman ( > 7 kpl/viikko) ja matalamman ( < 1 kpl/viikko) kananmunan kulutusta. Kaiken
kaikkiaan selkedd yhteyttd kananmunan kulutuksen ja lisddntyneen sydédn- ja verisuonitaudin riskin
valilla ei ole osoitettu prospektiivisissa kohorttitutkimusten meta-analyyseissa (Rong ym. 2013; Shin

ym. 2013).

Satunnaisesti kontrolloidussa tutkimuksessa Missimerin ym. (2017) mukaan kaksi kananmunaa
paivissd ei lisdnnyt syddn- ja veisuonitautien riskid verrattuna kaurapuuroon. Tutkimus raportoi
kananmunien nostavan merkittdvasti LDL- ja HDL-kolesterolia, mutta LDL/HDL-kolesterolin
suhteessa ei tapahtunnut muutosta (sydén- ja verisuonitautien riskitekijd), eikd plasman glukoosi-,
triglyseriditasoissa  tai  maksan  entsyymitoiminnassa.  Fuller ~ym. (2012) vertailivat
ylipainoisia/liikalihavia tyypin 2 diabeetikkoja tai esidiabeetikkoja korkean (>2 kananmunaa péivéssi)
ja matalan (<2 kananmunaa pdivéssd) kananmunan kulutuksen eroavaisuuksia kolmen kuukauden ajan
satunnaisesti kontrolloidussa tutkimuksessa. Tulokset eivit niyttdneet merkittdvdd eroa ryhmien valilla
kokonaiskolesterolissa, HDL-, LDL-kolesterolissa, triglyseridipitoisuuksissa tai glykeemisessi

kontrollissa.

Lemos ym. (2018) vertailivat satunnaisesti kontrolloidussa tutkimuksessa pdaivittdisen kolmen
kananmunan saantia koliinibitartaatti-valmisteen saantiin todeten kananmunien nostavan seerumin
kolesteroli-, LDL- ja  HDL-kolesterolipitoisuutta, —mutta  sdilytdien = LDL/HDL-suhteen
muuttumattomana. Kun ravinnon kolesterolin saanti oli suurempi kananmunia syoneilld védhentyi
elimiston HMG-CoA-reduktaasi-entsyymin toiminta vdahentiden elimiston omaa kolesterolin tuotantoa
pitdien LDL/HDL-suhteen muuttumattomana. Tutkimuksessa verrattiin kananmunia ja kananmunan
keltuaisessa esiintyvdd ravintoainetta koliinia, joka on vilttiméton maksan ja lihastoiminnan kannalta
(Zeisel ym. 2003). Richard ym. (2016) tekemén satunnaisesti kontrolloitujen tutkimusten meta-

analyysin mukaan tyypin 2 diabeetikoilla tai esidiabeetikoilla kananmunan kulutus ei vaikuttanut
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kokonaiskolesteroliin, LDL-kolesteroliin, triglyserideihin, paastoglukoosiin, insuliiniin tai C-
reaktiiviseen proteiiniin. Kun taas HDL-kolesterolipitoisuus nousi kananmunia syoneilld. Puolestaan
Bergerin ym. (2015) meta-analyysissd kisiteltiin 19 satunnaisesti kontrolloitua tutkimusta terveilld
aikuisilla todeten ravinosta saatavan kolesterolin nostavan merkittavésti LDL- (6.7 mg/L nettomuutos)
ja HDL-kolesterolia (3.2 mg/L nettomuutos) nostaen vain hieman LDL/HDL-suhdetta (0.17

nettomuutos).

5. KARDIOMETABOLISTEN RISKITEKIJOIDEN LAAKEHOIDOSTA

Vuoden 2016 eurooppalaisten sydédn- ja verisuonitautien ehkdisyyn keskittyvien kliinisten
hoitosuositusten mukaan kardiometabolisten riskitekijoiden lddkehoito keskittyy péadosin LDL-
kolesterolitasojen alentamiseen asettamatta minkaénlaista tavoitetasoa HDL-kolesterolitasolle (Piepoli
ym. 2016). Kuitenkin HDL-kolesterolilla on térked rooli LDL/HDL-suhteen ja kokonaiskolesterolin
muodostumisessa. Juuri kokonaiskolesterolin suhde HDL-kolesteroliin muodostaa voimakkaan
markkerin seerumissa sydén- ja verisuonitaudin kehityksen ennakoinnissa (Lemieux ym. 2001).
Puolestaan LDL-kolesterolitasojen alentamisessa statiinit ovat ensisijainen lddkehoito, mutta samalla
niiden on osoitettu lisdédvén tyypin 2 diabeteksen riskid (Baigent ym. 2010). Yhdysvaltojen elintarvike-
ja lddkehallinto (U.S Food & Drug Adminstration, FDA) julkaisi vuonna 2012 tiedotteen kertoen
lisddvéansd statiinien etiketteihin riskin statiinien aiheuttamasta hyperglykemiasta, joka voi johtaa
tyypin 2 diabeteksen diagnoosin tai muistinmenetykseen (FDA 2012). Tdssd kappaleessa selvitetddn

lyhyesti statiinien vaikutusmekanismeja ja niiden aikaansaamia sivuvaikutuksia.

Statiinien diabetogeenisestd vaikutuksesta raportoi ensimmdiisend JUPITER-tutkimus (Justification for
the use of statins in prevention: an intervention trial of evaluating Rosuvastatin), joka ilmoitti
Rosuvastatiinin tyypin 2 diabeteksen riskid lisddvidstd vaikutuksesta (Ridker ym. 2008). Meta-
analyysisséd, joka oli tehty satunnaisesti kontrolloiduista tutkimuksista todettiin statiinien lisddvan
tyypin 2 diabeteksen riskid 13% (RR 1.13, 95% CI 1.03-1.23) (Rajpathak ym. 2009). Kun taas Sattarin
ym. (2010) vastaavassa meta-analyysissd statiinien diabetogeeninen riski oli 9% (RR 1.09, 95% CI
1.02-1.17). Puolestaan Cain ym. (2014) l0ysivit statiiniterapialla intensiivisesti lasketun veren LDL-
kolesterolin raja-arvon (< 1.8 mmol/L) aiheuttavan 33% (OR 1.33, 95% CI 1.14-1.56) diabetogeenisen
riskin ja LDL-kolesterolin raja-arvon (1.8-2.59 mmol/L) aiheuttavan 16% (OR 1.16, 95% CI 1.06-

1.28) diabetogeenisen riskin meta-analyysissddn satunnaisesti kontrolloiduista tutkimuksista.
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Tutkimuksen mukaan tyypin 2 diabeeteksen riski ei endd noussut veren LDL-kolesterolin ollessa >
2.59 mmol/L. Télloin statiinihoidon vaikutus on annosriippuvainen: riski on suurempi intensiivisesti
hoidetuilla kuin maltillisesti hoidetuilla. Cai ym. (2014) osoittivat LDL-kolesterolin perustason ja
tavoitearvon seké suhteellisen LDL-kolesterolipitoisuuden putoamisen olevan ensimmaisii havaittavia

merkkejé statiinien aiheuttamasta diabeteksesta.

Montastruc ym. (2018) kayttivit World Heath Organization (WHO) Vigibase®-materiaalia
farmakoepidemiologisessa tutkimuksessa verratessaan statiinien ja fibraattien diabetogeenisia riskejé.
Tutkimusryhma 16ysi statiinien kohdalla 75% riskin (OR 1.75, 95% CI 1.72-1.78), kun taas fibraatit
eivit lisdnneet diabtogeenisti riskid (OR 0.76, 95% CI 0.71-0.82). Tutkittaessa statiinien ja fibraattien
yhteisvaikutusta riskiksi muodostui 46% (OR 1.46, 95% CI 1.28-1.67). Tutkimuksessa 19 149
tutkimushenkilod altistettiin fibraateille (ilman statiineita), 177 323 statiineille (ilman fibraatteja) ja
statiinien ettd fibraattien yhteisvaikutukselle 3247 tutkimushenkilod. Fibraatit ovat dyslipidemian

hoidossa laajassa kéytossd oleva lipiditasoja alentava lddkeaine (Ansquer ym. 2009).

McTaggartin ym. (2001) mukaan maksa valikoi verenkierron mukana tulleet statiinit kuljettaen ne
maksasoluihin, hepatosyytteihin. Maksa séditelee  verensokeritasoa  glykogenolyysilld ja
glukoneogeneesilld pyrkien tasapainotilaan, homeostaasiin (Bjélie ym. 2007). Ezakin ym. (2011)
mukaan autofagosytoosi (eng. autophagy) on katabolinen prosessi, jossa solujen vaurioituneita tai
ikddntyneitd soluelimid kierratetddn uusiksi solujen aineosiksi. Maksassa autofagosytoosi on
merkittdvassd osassa verensokeritason sdédtelyssd muuttamalla esimerkiksi aminohappoja glukoosiksi
glukoneogeneesissd (Ezaki ym. 2011). Statiinit puolestaan stimuloivat maksan glukoneogeneesia
nostamalla paastoplasmaglukoositasoja riippumatta siitd onko henkil6lld diabetes vai ei (Sukhija ym.

2009).

Wangin ym. (2015) mukaan statiinien kdyttd johtaa insuliiniresistenssiin aktivoimalla maksan
glukoneogeneesin. Talloin maksan glykolyyttiset etsyymit eivdt aktivoidu, jolloin glukoosin
varastoituminen glykogeenind ei ole mahdollista (Bjélie 2007). Statiinien estdessd maksan HMG-CoA-
reduktaasi-entsyymin toiminnan de-novo-kolesterolisynteesi lakkaa toimimasta, jolloin elimiston
luonnollinen reitti tuottaa kolesterolia pysahtyy. Tdmé puolestaan aikaansaa solujen LDL-reseptorien
aktivoitumisen johtaen LDL-kolesterolin tehostuneeseen imeytymisen toisten solujen soluseindmisté
(Wei ym. 2012; Kirsch ym. 2003). Sampsonin ym. (2011) mukaan plasman intrasellulaarinen
kolesteroli tarkoittaa eri kdsitettd kuin elimiston syntetisoima de-novo kolesteroli. Néin ollen statiinien

aikaansaama LDL-kolesterolitasojen nousu mitattuna plasman intersellulaarisesta kolesterolista
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todenndkoisesti heikentdd glukoosin metaboloitumista estimailld glukokinaasientsyymin toiminnan ja
ubikinonin (CoQ10) synteesin johtaen insuliinin tuotannon estymiseen sekd vdhentyneeseen ATP:n
tuotantoon (Sattar ja Taskinen 2012). Puolestaan plasman intrasellulaarisen kolesterolin hapettuminen
voi aiheuttaa pro-inflammatorisen ja pro-oksidatiivisen tapahtumaketjun vaarantaen insuliinia
tuottavien beta-solujen rakenteellisen eheyden ja toiminnan (Donath ym. 2009). Statiinien kaytto lisda
endoteelisen typpioksidin synteesid ja liiallisen typpioksidin tuotanto voi johtaa beta-solujen
apoptoosiin heikentden beta-solujen toimintaa (Nakata ym. 1999). Statiinien aiheuttama tulehdus ja
mitokondrioden toimintahdiriot luurankolihaksistossa voivat heikentdd beta-solujen toimintaa ja johtaa
tyypin 2 diabeteksen kehittymiseen (Sirvent ym. 2012). Vaikuttavatko statiinit suoraan vai piddosin

intrasellulaarisen kolesterolin tyhjentymisen kautta on vield tutkimuksen alla (Robinson 2015).

Kaiken kaikkiaan vahva todistusaineisto osoittaa statiinien kéyton lisddvén tyypin 2 diabeteksen riskia
(Sattar ym. 2010; Rajpathak ym. 2009). Tama ilmid on annosriippuvainen: riski tyypin 2 diabeteksen
synnylle on 33% suurempi intensiivistd statiiniannosta kdytténeilld verrattuna 16% riskiin kohtuullista
statiiniannosta kéytténeisiin (Cai ym. 2014). Kuitenkin tdma riski tyypin 2 diabetekselle esiintyy vain

henkil6illa, jotka kuuluvat jo riskiryhméaén diabeteksen kehittymisen kannalta (Robinson 2015).

6. TYYDYTTYNYT RASVA KARDIOMETABOLISENA RISKITEKIJANA

Nykyisten ravintosuositusten mukaan tyydyttyneen rasvan osuudeksi ruokavaliossa suositellaan alle 10
E%, rasvan osuuden ollessa kokonaiskulutuksesta 25-40 E% (Suomalaiset ravintosuositukset 2012).
Tyydyttynyttd rasvaa pidetddn suurimpana mdidritteleviand tekijdind veren kokonais- ja LDL-
kolesterolipitoisuuksien lisddntymiseen (Mensink ym. 2003), jolloin tyydyttynyt rasva ndhddidn
kardiometabolisen riskitekijand (Lewington ym. 2007). Téhdn aiheeseen liittyvin tutkimustiedon
perusteellinen selvittdminen olisi erillisen opinndytetydon arvoinen ponnistus, joten saatavilla olevan
materiaalin laajuudesta johtuen tdssd kappaleessa esitetddn ldpileikkaus térkeimmistd tutkimuksista

aiheen puolesta ettd vastaan.

Epidemiologiset tutkimukset Skeaffin ja Millerin (2009) analyysissd prospektiivisista tutkimuksista ei
16ytynyt merkittdvdd yhteyttd tyydyttyneen rasvan ja sepelvaltimotautikuolleisuuden tai
sepelvaltimotapahtumien vililld verrattaessa tyydyttyneen rasvan saantia korkeimmillaan ja
matalammillaan, eikd my0Oskdin verrattaessa 5% lisdyksend kokonaisenergiankulutukseen. Seka

Menten ym. (2009) ettd Siri-Tarinon ym. (2010) meta-analyyseissd prospektiivisista
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kohorttitutkimuksissa tyydyttyneen rasvan saanti ei lisdnnyt sydan- ja verisuonitautiriskid. Lisédksi Siri-
Tarinon ym. (2010) meta-analyysi osoitti ettei tyydyttyneen rasvan saanti lisdnnyt aivohalvauksen tai

sepelvaltimotaudin riskid.

Puolestaan Jakobsen ym. (2009) yhdistetyssd analyysissd 11 kohorttitutkimuksesta tutkittiin
sepelvaltimotaudin riskid korvaamalla 5% ruokavalion tyydyttyneistd rasvahapoista kertatyydyttyneilla
rasvahapoilla (MUFA), monityydyttymattomilld rasvahapoilla (PUFA) tai hiilihydraateilla.
Korvattaessa 5% osuus tyydyttyneistd rasvahapoista MUFA:lla sepelvaltimotapahtumien maéaara
lisdantyi (HR 1.19, 95% CI 1.00-1.42), kun taas sepelvaltimokuolleisuus ei (HR 1.01, 95% CI 0.73-
1.41). Kun 5% osuus tyydyttyneistd rasvahapoista korvattiin hiilihydraateilla sepelvaltimotapahtumien
madrd lisddntyi (HR 1.07, 95% CI 1.01-1.14), mutta sepelvaltimokuolleisuus ei (HR 0.96, 95% CI
0.82-1.13). Korvattaessa 5% osuus tyydyttyneistd rasvahapoista PUFA:lla sepelvaltimotapahtumien
madrd viheni (HR 0.87, 95% CI 0.77-0.97), samoin kuten sepelvaltimokuolleisuus (HR 0.74, 95% CI
0.61-0.89). Kuitenkin tdssd tutkimuksessa oli havaittavissa ikdryhmien vilistd vaihtelua: alle 60
vuotialla naisilla  sepelvaltimotapahtumien vaara-suhde 0.73 (95% CI 0.53-1.01) ja
sepelvaltimokuolleisuuden osalta 0.49 (95% CI 0.29-0.83), kun taas alle 60 vuotialla miehilld
sepelvaltimotapahtumien vaara-suhde oli 0.90 (95% CI 0.72-1.12) ja sepelvaltimokuolleisuuden osalta
0.83 (95% CI 0.61-1.13). Tarkastellessa yli 60 vuotiaita naisia vaara-suhteet olivat 1.22 (95% CI 0.84-
1.77) sepelvaltimotapahtumien ja 0.73 (95% CI 0.84-1.11) sepelvaltimokuolleisuuden osalta.
Puolestaan yli 60 vuotiailla miehilld vastaavat luvut olivat 0.81 (95% CI 0.65-1.01) ja 0.78 (95% CI

0.54- 1.12) sepelvaltimotapahtumien ja sepelvaltimokuolleisuuden osalta.

Chowdhuryn ym. (2014) tekemissid meta-analyysissd prospektiivisistd kohorttitutkimuksista riskisuhde
sepelvaltimotaudille oli 1.03 (95% CI 0.98-1.07) tyydyttyneen, 1.00 (95% CI 0.91-1.10)
monotyydyttyméattomén, 0.87 (95% CI 0.78-0.97) monityydyttyméttomien -3, 0.98 (95% CI 0.90-
1.06) monityydyttymittdmien ®-6 ja 1.16 (95% CI 1.06-1.27) transrasvahappojen osalta. Téten
ainoastaan transrasvojen saanti ravinnosta lisdsi sepelvaltimotaudin riskid, kun taas ravinnon
tyydyttyneet rasvahapot eivit lisdnneet sepelvaltimotaudin riskid. Zong ym. (2016) tutkivat kahdesta
prospektiivisesta kohorttitutkimuksesta koostuvaa aineistoa selvittden tyydyttyneiden rasvahappojen ja
sepelvaltimotaudin riskid amerikkalaisilla miehilld ja naisilla. Vertaillessaan korkeinta ja matalinta
tyydyttyneiden rasvahappojen saantia ravinnosta riskisuhteet sepelvaltimotaudille olivat: 1.07 (95% CI
0.99-1.15) laureiinihapolle (12:0), 1.13 (95% CI 1.05-1.22) myristiinihapolle (14:0), 1.18 (95% CI
1.09-1.27) palmitiinihapolle (16:0), 1.18 (95% CI 1.09-1.28) steariinihapolle (18:0), jolloin muiden

kuin laureiinihapon osalta riski sepelvaltimotaudille kasvoi. Puolestaan de Souzan ym. (2015) meta-
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analyysissd prospektiivisista kohorttitutkimuksista tyydyttynyt rasva ei ollut yhteydessa
kokonaiskuolleisuuteen (RR 0.99, 95% 0.91-1.09), sydén- ja verisuonitautiin (RR 0.97, 95% CI 0.84-
1.12), sepelvaltimotautiin (RR 1.06, 95% 0.95-1.17), iskemiseen aivohalvaukseen (RR 1.02, 95% CI
0.90-1.15), eiké tyypin 2 diabetekseen (RR 0.95, 95% CI 0.88-1.03).

Satunnaistetut kontrolloidut tutkimukset Schwingschackl ja Hoffmann (2014) keskittyivét tutkimaan
ravinnon rasvahappojen toissijaista vaikutusta sepelvaltimotaudin ehkdisyssd tekemdssddn meta-
analyysissa rct-tutkimuksista. Tutkijat eivdt I0ytdneet merkittivdd riskin  pienenemistd
kokonaiskuolleisuudessa (RR 0.92, p=0.60), syddn- ja verisuonikuolleisuudessa (RR 0.96, p=0.84),
yhdistetyissd syddn- ja verisuonitapahtumissa (RR 0.85, p=0.30), eikd sydéaninfarktin (RR 0.76,
p=0.13) suhteen verrattaessa véhdrasvaista ruokavaliota kontrolliin tai korvattaessa ruokavaliossa
tyydyttyneet rasvahapot (SAFA) kertatyydyttyméttomilli (MUFA) tai monityydyttyméttomilla
rasvahapoilla (PUFA) sydén- ja verisuonitautia sairastavilla henkil6illd. Harcombe ym. (2015) tutkivat
meta-analyysissdin rct-tutkimuksia ajanjaksolta jolloin kansainviliset ravitsemussuositukset otettiin
kayttoon Yhdysvalloissa (1977) ja Iso-Britanniassa (1983) tarkoituksenaan ymmartdd mihin
tutkimustietoon kansainviliset ravitsemussuositukset perustuivat. Tutkijat raportoivat etteivét
kansainviliset ravitsemussuositukset perustuneet rct-tutkimuksiin (vaikka niitd olisi ollut saatavilla),
vaan sekundaariseen sydidn- ja verisuonitautien ehkdisyyn keskittyviin tutkimuksiin, jonka aineisto
koostui 2467 miehesti, naisia ei osallistunut tutkimuksiin ainuttakaan. Harcomben ym. (2015) mukaan
kokonaiskuolleisuudessa ei ollut interventio- ja kontrolliryhmien vililld eroa ja havaittiin vain suuntaa-
antava ero sepelvaltimokuolleisuudessa ryhmien vélilld (kuolemien maird: 207 interventio- ja 216
kontrolliryhmaéssd). Puolestaan interventioryhmaissi oli suuremmat kolesterolitasojen putoamiset; tima

ei ndkynyt merkittdvind eroina kokonais- ja sepelvaltimokuolleisuudessa.

Harcombe ym. (2016) arvioivat uudelleen kaiken tdhdn mennessd rct-tutkimuksilla tehdyn
tutkimustyon koskien nykyisid ravitsemussuosituksia todeten ettei nykyisestd saatavilla olevasta
todistusaineistosta 10ydy merkittivdd eroa kokonaiskuolleisuudessa tai sepelvaltimokuolleisuudessa
perustuen tutkimuksissa kdytettyihin ravinnon rasvan interventioihin. Tutkijoiden mielestd saatavilla
oleva rct-tutkimusten todistusaineisto ei tue nykyisid ravitsemussuosituksia, eivitkd todisteet ole

riittavét yleistettdviksi koko véestod koskeviksi suuntaviivoiksi.

Ravitsemussuosituksissa  suositellaan  tyydyttyneiden rasvahappojen (SAFA) korvaamista
enimmékseen monityydyttymattomilld n-6-rasvahapoilla (PUFA) pienentdékseen sepelvaltimotaudin

riskid (Suomalaiset ravitsemussuositukset 2012). Aiheesta on tehty useita tutkimuksia ja tuloksia on
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yhdistetty useissa meta-analyyseissd kuten Hooper ym. 2012; Mozaffarian ym. 2014; Hooper ym.
2015; Ramsden ym. 2016. Muissa meta-analyyseissd paitsi Ramsdenin ym. (2016) tekeméssd SAFA:n
korvaaminen PUFA:lla pienensi sydidn- ja verisuonitapahtumien lukumddrdd tai sepelvaltimotaudin
riskid. Ramsden ym. (2016) totesivat korvattaessa SAFA:n PUFA:lla interventioryhmilld olevan
merkittdvisti suurempi pudotus perustasoista (-13.8%, P<0.001) seerumin kolesterolitasossa verrattuna
kontrolliryhmédén. Tama ei kuitenkaan ndkynyt interventioryhmén etuna kuolleisuutta arvioitaessa;
interventioryhmdlld oli 22% korkeampi riski kuolla jokaista 30 mg/dL (0.78 mmol/L) pudotusta
kohden seerumin kolesterolitasossa (HR 1.22, 95% CI=1.14-1.32). Kolesterolin véheneminen
seerumissa ei  vdhentdnyt  sepelvaltimokuolleisuutta  (1.13, 95%  CI=0.83-1.54) tai

kokonaiskuolleisuutta (1.07, 95% CI=0.90-1.27).

Hamleyn (2017) meta-analyysissd rct-tutkimuksista koskien tyydyttyneiden rasvahappojen (SAFA)
korvaamisesta enimmdkseen monityydyttyméttomilld n-6-rasvahapoilla (PUFA) oli havaittavissa
selkeitd sekoittavia tekijoitd, kuten 11 tutkimuksessa interventioryhmien véhdisempi transrasvojen
kaytto verrattuna kontrolliryhméén, tai kahdessa tutkimuksessa interventioryhmai sai enemmain omega-
3-rasvahappoja verrattuna kontrolliryhméddn. Sekoittavien tekijoiden perusteella Hamley (2017) jakoi
meta-analyysien tutkimukset riittdvasti kontrolloituihin (8) ja riittiméttomasti kontrolloituihin (11)
ryhmiin. Tarkastellessa tuloksia vain riittdvésti kontrolloiduista tutkimuksista ei 16ytynyt vaikutusta
merkittdvistd  sepelvaltimotaudin  tapahtumista (RR 1.06, 95% CI=0.86-1.31), kaikista
sepelvaltimotaudin tapahtumista (RR 1.02, 95% CI=0.84-1.23), sepelvaltimokuolleisuudesta (RR 1.13,
95% C1=0.91-1.40), eikd kokonaiskuolleisuudesta (RR 1.07, 95% CI=0.90-1.26). Puolestaan yhdistetyt
tutkimustulokset molemmista riittdvasti ettd riittiméattomasti kontrolloiduista ryhmistd korvattaessa
SAFA:n  enimmikseen n-6-rasvahapoilla (PUFA) véhentdisivdt merkittdvésti  kaikkien
sepelvaltimotautitapahtumien médrdda (RR 0.80, 95% CI=0.65-0.98), mutta ei merkittdvid
sepelvaltimotautitapahtumia (RR 0.87, 95% CI=0.70-1.07), sepelvaltimokuolleisuutta (RR 0.90, 95%
CI=0.70-1.17), eikd kokonaiskuolleisuutta (RR 1.00, 95%CI=0.90-1.10). Téten aiempien meta-
analyysien (kuten Hooper ym. 2012; Mozaffarian ym. 2014; Hooper ym. 2015) ehdottamat hyodyt
perustuvat riittdimattomasti kontrolloitujen tutkimusten mukanaoloon (Hamley 2017). Téalld on
vaikutuksensa nykyisiin ravitsemussuosituksiin, joissa suositellaan SAFA:n véhentimistd tai
korvaamista enimmaikseen n-6 PUFA:lla, silld ndiden suositusten noudattamisella ei todenndkoisesti
ole niille tarkoitettua vaikutusta ja ne voivat vdhentdd ihmisten todenndkodisesti hyddyllisempien

elamintapamuutosten omaksumista (Hamley 2017).
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7. TUTKIMUSKYSYMYS

Tamin tutkielman tarkoituksena oli selvittdd makroravintoaineiden yhteyksid kardiometabolisiin

Tutkimuskysymys:

Miten makroravintoaineet selittdvét kardiometabolisia riskitekijoitd?

8. MENETELMAT

8.1 Tutkimusaineisto

Tutkielman aineisto perustuu Jyviskylidn yliopiston toteuttamaan FITFATTWIN-tutkimukseen, jonka
osallistujat on poimittu véestopohjaisesta kohorttitutkimuksesta nimeltddn FinnTwinl6. Kohortissa
seurattiin  suomalaisia kaksosia syntymévuosiltaan 1974-1979. FITFATTWIN-tutkimukseen
rekrytoitiin 23 nuorta aikuista mieskaksosparia. Kaksospareista 10 oli sellaisia, joiden jdsenet erosivat
selvdsti viimeisen 3 vuoden vapaa-ajan liikkunnanharrastuksen suhteen. Muiden parien jésenten véliset
litkkuntaerot  olivat  vdhdisempid ja  ajoittaisempia. Kaksosille ldhetettiin  terveyteen,
kehonkoostumukseen ja fyysiseen aktiivisuuteen liittyvét paperiset kyselylomakkeet 16, 17, 18.5 ja 22-
27 (KA 24.5) vuoden idssd, sekd internetissd taytettavd kyselylomake 32-37 vuoden idssd (KA 34.5).

Kaksosparit tdyttivdat ruokapdivikirjan kolmelta arkipdivéltd ja yhdeltd viikonlopun péivista.
Seikkaperdinen ohjeistus ja esimerkki ruokapdivikirjan tekemiseen postitettiin tutkimukseen
osallistujille ennen perusteellisia kliinisid tutkimuksia. Tutkimukseen osallistujat kirjasivat kaiken
syomédnsd ja juomansa ravinnon kdayttden tavallisia kotitalouden mittavilineitd liittden
ruokapdivékirjaan ruokailun ajan ja paikan, ruoanvalmistustavan, sekd eritellen ruokien ja juomien
tyypit ja tuotemerkit ohjeiden mukaan. Valmis ruokapiivékirja palautettiin kliinisten tutkimusten
yhteydessa. Télloin tutkija tarkasti valmiin ruokapaivékirjan lisdten tai korjaten siitd puuttuvat tiedot.

Ravintoaineiden saanti laskettiin ruokapéivékirjan perusteella kdyttden AivoDiet 2.0.1.2-ohjelmistoa
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(Aivo Ltd., Turku). Ravitsemusterapeutti koodasi ruokapdivékirjojen sisdltimén tiedon nautituista
ruuista ja juomista edelld mainittuun ohjelmistoon. Ravitsemukselliset laskutoimitukset perustuvat
Finelin® tietokantaan suomalaisen ruuan elintarvikekoostumuksesta (THL, Terveyden ja hyvinvoinnin
laitos, Helsinki, Suomi). Ravintoaineiden saanti laskettiin keskiarvona neljdltd péivéltd seka
grammoina (g) ettd energiaprosentteina (E%) energian mukaan sdddeltynd (g/MJ). Vitamiini- tai

mineraalilisdravinteiden kdyttod ei ole huomioitu laskelmissa.

Kymmenen tunnin paaston jdlkeiset verindytteet keréttiin plasman glukoositason ja seerumin
insuliinitason ~ maéérittimiseksi 10 minuutin  selinmakuun  jilkeen. Glukoosihomeostaasin
madrittdmiseksi kdytettiin seuraavaa laskukaavaa: (paastoplasman glukoosi x paastoplasman insuliini /
22.5). Plasman glukoosi méériteltiin Konelab 20 XT-laitteella (Thermo Fisher Scientific, Vantaa,
Suomi) ja seerumin insuliinin madrittdmiseen kéytettiin IMMULITE® 1000 Analyser-laitetta
(Siemens Medical Solution Diagnostics, Los Angeles, CA). Oraalinen glukoositoleranssitesti tehtiin
75g glukoosiliuoksella (GlucosePro; Comed LLC, Tampere, Suomi), jonka jilkeen verindytteet
kerattiin 30 minuutin, 1 ja 2 tunnin vélein. Taméan jdlkeen plasman glukoosi ja insuliini méaériteltiin
kaikista ndytteistd. Matsuda indeksi (insuliinin herkkyysindeksi) laskettiin internetissd olevan laskurin

mukaan: http://mmatsuda.diabetes-smc.jp/MIndex.html

8.2 Tutkimusaineistosta mitatut muuttujat

FITFATTWIN-tutkimuksen  kaksosparien  tdyttimien  ruokapiivékirjojen  perusteella  ja
ravitsemusterapeutin tietokoneelle syoOttdmien tietojen avulla saatiin aineisto, josta valittiin
makroravintoaineet (proteiini, rasvat, hiilihydraatti ja lisdksi sakkaroosi) selittdviksi tekijoiksi

LDL/HDL-suhteelle, triglyserideille, LDL-, ja HDL-kolesterolille.

8.3 Tutkimuksessa kiytetyt tilastolliset menetelmét

Aineiston tilastollinen analyysi tehtiin kdyttimallda IBM SPSS Statistics 24-ohjelmistoa. Téssa
tutkielmassa kaytettiin parittaisten otosten t-testid verrattaessa kaksosparien yksiloiden keskiarvoja
toisiinsa normaalisti jakautuneilla muuttujilla ja Wilcoxon merkittyjen sijalukujen testid kaksosparin
viliseen, “sisdiseen vertailuun”, ei-normaalisti jakautuneiden muuttujien osalta mahdollistaen
litkkunnan vaikutuksen tarkasteluun, kun kaksoset jaettiin liikunnan suhteen aktiivisempiin ja
inaktiivisempiin ryhmiin. Usean muuttujan regressioanalyysin avulla vakioitiin tutkielman tulokset

litkkunnan suhteen kdyttden MET-tunti-indeksid mahdollistaen selittdivien muuttujien vaikutuksen
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arvioinnin selitettivddn muuttujaan tarkastetelemalla selittivien muuttujien regressiokertoimen
muutoksia suhteessa selitettdvddn muuttujaan. Tamad mahdollistaa selitettdvin muuttujan
arvomuutoksien tarkkailun pitden samalla muiden muuttujien osalta arvot muuttumattomina. Saphiro-
Wilk-testid kiytettiin muuttujien normaalijakauman testaamiseen. Yhden muuttujan analyysissé
kaytettiin lineaarista regressioanalyysié tarkastellessa koko aineistoa yhtend ryhmani huomiomatta sen
erityispiirteitd litkunnan tai kaksosparisetelman suhteen. Testien perusteella tulosta pidettiin

tilastollisesti merkitsevana p-arvon ollessa <0.05.

9 TULOKSET

9.1 Tutkittavien taustatiedot

FinnTwin 16-tutkimuksen kyselylomakkeen, Baecke-kyselylomakkeen ja erilaisten fyysisten
aktiivisuutta mittaavien haastatteluiden jdlkeen muodostettiin 23 liikunnan suhteen diskordanttia
monozygoottista mieskaksosparia, yhteensd 46 yksilod. Tarkein erottelukriteeri oli fyysisen
aktitivisuuden maééra: toinen kaksosista oli selvésti fyysisesti aktiivisempi ja toinen oli selvésti
fyysisesti inaktiivinen (vdhemmaédn aktiivinen). Aktiivisilla kaksosilla oli selvésti parempi
kardiorespiratorinen suorituskyky verrattuna inaktiivisiin kaksosiin. Kehon paino, BMI (body mass
index) ja vyotaronympérys eivat merkittdvéasti eronneet toisistaan kaksospareilla, mutta rasvaprosentti
oli aktiivisilla kaksosilla matalampi verrattuna heiddn inaktivisiin kaksospareihin. Tutkittavien

taustatiedot 16ytyvét taulukosta 2.
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TAULUKKO 2. Liikunnan suhteen diskordanttien kaksosparien ominaisuudet

Inaktiivisempi  Aktiivisempi Parien ero (KA) p-arvo
Ominaisuus (N=23) (N=23) (95% LV)
Iké 34,5 (valilla 32-37)
Pituus (cm) 177.5+7.9 178.5 7.1 1.0 (0.06 — 1.9) 0.04
Paino (kg) 75.4+£8.9 77.6 £10.8 22 (-1.3-5.6) 0.21
Body mass index (kg/m?) 245+34 23.7+£1.8 -0.6 (-1.8 = 0.6) 0.30
Vyoétironympéarys (cm) 87.3+9.3 85.1+5.8 -23(-5.5-1.0) 0.16
Rasvaprosentti (%) 224+7.6 20.1+6.1 -1.7(-3.7-0.3) 0.09
Rasvamassa (kg) 17.6 £7.8 157+£5.4 -1.8 (-4.3-0.6) 0.14
Rasvaton massa (kg) 59.5+7.6 60.1 £6.9 0.5(-0.8—-1.9) 0.42

Arvot ovat keskiarvoja £KA

9.2 Tutkielman piitulokset

Parittaisten otosten t-testilld tarkasteltiin sitd erosivatko litkunnallisesti aktiivisemmat kaksosparit
litkkunnallisesti inaktiivisemmista kaksospareista makroravintoaineiden, sakkaroosin, LDL-, HDL-
kolesterolin, LDL/HDL-suhteen tai triglyseridien osalta. Ryhmidt eivdt eronneet toisistaan
merkitsevasti t-arvojen tai keskiarvojen osalta (taulukko 3). Puolestaan kaksosparin “sisdisessd
vertailussa” verrattaessa aktiivempaa osapuolta inaktiivisempaan osapuoleen Wilcoxon merkittyjen
sijalukujen testi néytti kaksosparin liikunnallisesti aktiivisemman osapuolen (mean rank = 12.00)
eroavan tilastollisesti merkitsevisti litkunnan suhteen liikunnallisesti inaktiivisemmasta osapuolesta
(mean rank = 0.00), Z= -4,197, p<0,001. Muiden muuttujien suhteeen ei havaittu tilastollisesti
merkitsevid eroavaisuuksia (taulukko 4). Usean muuttujan regressioanalyysid kéytettiin MET-tunti-
indeksin avulla litkunnan vakioimiseen tehden mahdolliseksi selittivin muuttujan vaikutuksen
arvioinnin vastemuuttujaan regressiokertoimien avulla. Téllin oli mahdollista havaita mahdollisia
yhteyksid makroravintoaineiden ja sakkaroosin, sekd LDL-, HDL-kolesterolin, LDL/HDL-suhteen tai
triglyseridien vélilld. Usean muuttujan regressioanalyysilli ei loydetty tilastollisesti merkitsevia
yhteyksid vastemuuttujan ja selittivien muuttujien valilld (taulukot 5-8). Kuitenkin on huomioitava,
ettei  liikunta-diskordanttien  kaksosten  aineisto  ole optimaalinen tidmédn tutkielman

tutkimuskysymyksen perehtymisen kannalta, eikd tdssd tutkielmassa ole ndin ollen voitu hyddyntida
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kaytettyd kaksosasetelmaa. Nami seikat yhdessd tutkimushenkildiden véhdisen lukuméiridn kanssa

heikentivit tulosten yleistettdvyyttd koko vdestdd koskeviksi ja ovat tdimén tutkielman heikkouksia.

TAULUKKO 3. Liikunnallisesti aktiivisemman (N=23) ja inaktiivisemman (N=23) kaksosten
keskiarvot (ka) ja niiden erot kaksosparin jasenten vélilla

Aktiivisempi Inaktiivisempi t df p-arvo
ka ka
LDL/HDL-suhde 2.34 2.49 0.469 44 0.64
LDL 2.93 3.04 0.394 44 0.70
HDL 1.37 1.29 -0.857 44 0.40
Triglyseridit 0.90 1.15 1.743 44 0.09
Proteiini (g) 114.7 112.2 -0.291 44 0.77
Rasva (g) 88.1 90.0 0.269 44 0.79
Hiilihydraatti (g) 251.0 240.0 -0.692 44 0.49
Sakkaroosi (g) 53.8 51.3 -0.294 44 0.77

TAULUKKO 4. Liikunnallisesti aktiivisemman (N=23) ja inaktiivisemman (N=23) kaksosparin
keskiarvot (ka) ja niiden erot kaksosparin vélilld, ’sisdinen vertailu”

Aktiivisempi Inaktiivisempi Z p-arvo
ka ka

Liikunta-aktiivisuus 5.60 2.80 -4.197* <0.001
LDL/HDL-suhde 2.36 2.46 -0.791° 0.44
LDL 2.90 3.06 -0.996" 0.34
HDL 1.35 1.31 -0.670° 0.52
Triglyseridit 0.95 1.09 -1.278° 0.21
Proteiini (g) 113.3 113.7 -0.061° 0.96
Rasva (g) 87.7 90.1 -0.456" 0.67
Hiilihydraatti (g) 250.6 240.2 -0.700* 0.50
Sakkaroosi (g) 53.7 51.6 -0.243* 0.82

a. perustuu negatiiviselle rank-arvolle  b. perustuu positiiviselle rank-arvolle
Lihavoidut arvot ovat tilastollisesti merkitsevid arvoja (P<0.05).
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TAULUKKO 5. Usean muuttujan regresioanalyysi litkunnallisesti aktiivisempien (N=23) ja
inaktiivisempien (N=23) kaksosparien osalta, triglyseridit selitettdvand muuttujana

Mallia  Mallib p-arvo (a) p-arvo (b)
Kontrollimuuttujat
Liikunta-aktiivisuus -0.06 -0.02 0.67 0.92
Selittiiviat muuttujat
Proteiini (g) 0.26 0.18
Rasva (g) -0.22 0.27
Hiilihydraatti (g) -0.27 0.25
Sakkaroosi (g) -0.04 0.86
Model fit statistics
Adjusted R2 -0.02 0.06
F-statistics 0.18 1,556 0.67 0,20
F change 1.897 0.13

Arvot ovat standardoituja kertoimia. Lihavoidut arvot ovat tilastollisesti merkitseviéd arvoja (P<0.05).
Malli a siséltdd vain liitkunta-aktiivisuuden.
Malli b sisdltdd litkunta-aktiivisuuden ja selittdvit muuttujat.

TAULUKKO 6. Usean muuttujan regresioanalyysi litkunnallisesti aktiivisempien (N=23) ja
inaktiivisempien (N=23) kaksosparien osalta, LDL/HDL-suhde selitettdviand muuttujana

Mallia  Mallib p-arvo (a) p-arvo (b)
Kontrollimuuttujat
Liikunta-aktiivisuus -0.12 -0.07 0.42 0.69
Selittiiviat muuttujat
Proteiini (g) 0.25 0.17
Rasva (g) -0.19 0.33
Hiilihydraatti (g) -0.30 0.19
Sakkaroosi (g) -0.12 0.51
Model fit statistics
Adjusted R2 -0.008 0.13
F-statistics 0.66 2.371 0.42 0.06
F change 2.773 0.04

Arvot ovat standardoituja kertoimia. Lihavoidut arvot ovat tilastollisesti merkitseviéd arvoja (P<0.05).
Malli a siséltdd vain liitkunta-aktiivisuuden.
Malli b sisdltdd litkunta-aktiivisuuden ja selittdvit muuttujat.

22



TAULUKKO 7. Usean muuttujan regresioanalyysi litkkunnallisesti aktiivisempien (N=23) ja
inaktiivisempien (N=23) kaksosparien osalta, HDL selitettivind muuttujana

Mallia  Mallib p-arvo (a) p-arvo (b)
Kontrollimuuttujat
Liikunta-aktiivisuus 0.19 0.19 0.21 0.26
Selittiiviat muuttujat
Proteiini (g) -0.20 0.28
Rasva (g) -0.05 0.82
Hiilihydraatti (g) 0.18 0.44
Sakkaroosi (g) 0.15 0.46
Model fit statistics
Adjusted R2 0.014 0.052
F-statistics 1.637 1,498 0.21 0,21
F change 1.447 0.24

Arvot ovat standardoituja kertoimia. Lihavoidut arvot ovat tilastollisesti merkitseviéd arvoja (P<0.05).
Malli a siséltdd vain liitkunta-aktiivisuuden.
Malli b sisdltdd litkunta-aktiivisuuden ja selittdvit muuttujat.

TAULUKKO 8. Usean muuttujan regresioanalyysi litkkunnallisesti aktiivisempien (N=23) ja
inaktiivisempien (N=23) kaksosparien osalta, LDL selitettivind muuttujana

Mallia  Mallib p-arvo (a) p-arvo (b)
Kontrollimuuttujat
Liikunta-aktiivisuus -0.06 0.001 0.72 0.99
Selittiiviat muuttujat
Proteiini (g) 0.16 0.40
Rasva (g) -0.32 0.11
Hiilihydraatti (g) -0.16 0.48
Sakkaroosi (g) -0.13 0.49
Model fit statistics
Adjusted R2 -0.02 0.08
F-statistics 0.14 1,794 0.72 0,14
F change 2.205 0.09

Arvot ovat standardoituja kertoimia. Lihavoidut arvot ovat tilastollisesti merkitseviéd arvoja (P<0.05).
Malli a siséltdd vain liitkunta-aktiivisuuden.
Malli b sisdltdd litkunta-aktiivisuuden ja selittdvit muuttujat.
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Lineaarisella regressioanalyysilld tarkasteltiin erikseen LDL/HDL-suhteen, triglyseridien, LDL- ja
Ensimmadisend paituloksena havaittiin hiilihydraateilla ja sakkaroosilla merkitsevd kddnteinen yhteys
LDL/HDL-suhteen kanssa (taulukko 9). Malli selitti 17% LDL/HDL-suhteen vaihtelusta
hiilihydraattien kanssa ja se sopii hyvin aineistoon: F(1,44) = 9.136; p = 0.004. Puolestaan LDL/HDL-
suhteen vaihtelusta sakkaroosin kanssa malli selitti 11,4% sopien hyvin aineistoon: F(1,44) = 5,656; p
= 0.022. Toisena paidtuloksena oli triglyseridien ja hiilihydraattien valilld havaittu merkitseva
kddnteinen yhteys (taulukko 10). Malli selitti 11% triglyseridien vaihtelusta sopien hyvin aineistoon:
F(1,44) = 5.462; p = 0.024. Kolmantena péétuloksena havaittiin LDL:n kddnteinen yhteys seké rasvan
ettd hiilihydraattien kanssa (taulukko 11). Malli selitti 9,5% LDL-arvon vaihtelusta rasvojen kanssa
sopien hyvin aineistoon: F(1,44) = 4.606; p = 0.037. Kun taas malli selitti 11,7% LDL-arvon
vaihtelusta hiilihydraattien kanssa ja se sopii hyvin aineistoon: F(1,44) = 5.843; p = 0.020. HDL-

kolesterolin ja selittdvien muuttujien kanssa ei havaittu yhteyttéd (taulukko 12).

TAULUKKO 9. LDL/HDL-suhteen vaihtelu ravintomuuttujien suhteen

b p-arvo

Proteiini 0.082 0.588

Rasva -0.020 0.189

SAFA -0.217 0.148

MUFA -0.208 0.165

PUFA -0.035 0.818

LA 0.019 0.901

ALA 0.052 0.732
Hiilihydraatti -0.415 0.004

Sakkaroosi -0.337 0.022

F(1, 44)=9.136; p = 0.004 F(1, 44) = 5.656; p = 0.022
R Squared = 0.17 R Squared =0.114

R Squared = estimoidun mallin selitysaste; b = standardoitu regressiokerroin; Lihavoidut arvot ovat
tilastollisesti merkitsevid arvoja (P<0.05).
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TAULUKKO 10. Triglyseridien vaihtelu ravintomuuttujien (g) suhteen

b p-arvo
Proteiini 0.079 0.604
Rasva -0.205 0.171
SAFA -0.289 0.051
MUFA -0.235 0.116
PUFA -0.062 0.681
LA 0.002 0.990
ALA 0.008 0.960
Hiilihydraatti -0.332 0.024
Sakkaroosi -0.235 0.116

F(1, 44) =5,462; p=0.024
R Squared =0.11

R Squared = estimoidun mallin selitysaste; b = standardoitu regressiokerroin; Lihavoidut arvot ovat
tilastollisesti merkitsevid arvoja (P<0.05).

TAULUKKO 11. LDL-arvon vaihtelu ravintomuuttujien (g) suhteen

b p-arvo

Proteiini -0.025 0.871

Rasva -0.308 0.037

SAFA -0.289 0.052

MUFA -0.284 0.056

PUFA -0.162 0.283

LA -0.135 0.370

ALA -0.150 0.319
Hiilihydraatti -0.342 0.020

Sakkaroosi -0.257 0.084

F(1, 44) = 4,606; p = 0.037 F(1, 44)=5,843; p= 0,020
R Squared = 0.095 R Squared =0.117

R Squared = estimoidun mallin selitysaste; b = standardoitu regressiokerroin; Lihavoidut arvot ovat
tilastollisesti merkitsevid arvoja (P<0.05).
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TAULUKKO 12. HDL-arvon vaihtelu ravintomuuttujien (g) suhteen

b p-arvo
Proteiini -0.147 0.330
Rasva -0.044 0.770
SAFA -0.004 0.977
MUFA -0.004 0.979
PUFA -0.120 0.426
LA -0.194 0.196
ALA -0.253 0.090
Hiilihydraatti 0.267 0.073
Sakkaroosi 0.285 0.055

R Squared = estimoidun mallin selitysaste; b = standardoitu regressiokerroin

10 POHDINTA

Tamin pro gradu-tutkielman tarkoituksena oli tarkastella fyysisesti aktiivisempien ja inaktiivisempien
kaksosten ruokavalioiden siséltimien makroravintoaineiden vaikutuksia kardiometabolisiin
riskitekijoihin.  Verrattaessa  tutkittavien liikuntaharrastuksen volyymia usean muuttujan
regressionanalyysilld MET-tunti-indeksin avulla tulosten vakioimiseksi litkunnan suhteen ei 16ydetty
tilastollisesti merkitsevid yhteyksid vastemuuttujan ja selittdvien muuttujien vélilld. Verrattaessa
kaksosparien keskiarvoja toisten kaksosparien keskiarvoihin ei 16ydetty yhteyksid muuttujien vélilla.
Kun taas ”sisdisessd vertailussa” verrattaessa kaksosparin keskiarvoja keskenddn 10ydettiin
tilastollisesti merkitsevd ero kaksosparin liikunnallisesti aktiivisemman osapuolen erotessa
litkkunnallisesti inaktiivisemmasta osapuolesta liikunnan suhteen vahvistaen ndin tutkielman
alkuasetelman. Nama tulokset ovat yhteneviiset kaksosparisetelmaa kéyttdneiden tutkimusten kanssa
(Rottensteiner ym. 2016; Rottensteiner ym. 2015). Muita tilastollisesti merkitsevid eroavaisuuksia
kaksosparin  vélilla ei loydetty. Tarkastellessa aineistoa kokonaisuutena lineaarisella
regressioanalyysilld 16ydettiin enimmaiseksi pédédtulokseksi hiilihydraattien ja sakkaroosin merkitseva
kdanteinen yhteys LDL/HDL-suhteen kanssa. Tulos on tulkittavissa niin, ettd hiilihydraattien ja
sakkaroosin lisddntynyt saanti ravinnosta pienentdd LDL/HDL-suhdetta, toisin sanoen LDL:n mééra

vihenee HDL:n suhteen. Toinen tapa tulkita tulosta on LDL/HDL-suhteen lisddntyminen

hiilihydraattien ja sakkaroosin saannin vdhentyessa.
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Puolestaan toinen piddtulos triglyseridien ja hiilihydraattien vililli havaitusta merkitsevista
kaanteisestd yhteydestd voidaan tulkita niin, ettd lisdéntynyt ravinnosta saatujen hiilihydraattien maara
pienetdd triglyseridien mairdd seerumissa aterian jilkeen, tai pienentynyt hiilihydraatien maara lisda
triglyseridien méérad seerumissa. Kolmannen paituloksen osalta LDL:n kddnteisestd yhteydestd rasvan
ja hiilihydraatien kanssa tarkoitetaan ravinnosta saatavien rasvojen ja hiilihydraattien saannin
lisddntyessd LDL:n pitoisuuden laskua seerumissa. Toinen tulkinta olisi rasvojen tai hiilihydraattien
vahentynyt mééré ravinnosta puolestaan lisdd LDL-pitoisuutta seerumissa. Rasvojen ja hiilihydraattien
lisddntynyt kulutus ei valttdmaétti tarkoita LDL:n mééran pienenemistd, eiké rasvojen ja hiilihydraatien
pienentynyt saanti tarkoita vélttimatta lisddntynyttd LDL-pitoisuutta serumissa. Tutkimusasetelmassa
on valittu kdytettdviksi sekd rasvoja yhtend ryhménd kisittden kaikki rasvatyypit ettd lisdksi omat
erilliset ryhminsd tyydyttyneille rasvahapoille (SAFA), kertatyydyttyméttomile rasvahapoille
(MUFA), monityydyttyméttdmille rasvahapoille (PUFA), linolihapolle (LA) ja alfalinoneelihapolle
(ALA). Talloin tuloksen tulkitseminen muodostuu haastavaksi miiriteltdessd rasvat ainoastaan yhtena
suurena ryhmind; kun taas rasvan tarkempi maéérittely olisi puolestaan auttanut tuloksen
tulkitsemisessa. Neljanen pdituloksen osalta HDL-kolesterolin ja selittdivien muuttujien kanssa ei

havaittu yhteytta.

Nadin ollen tiivistetysti esittden tdssd tutkielmassa 16ydettiin kaksosparin yksildiden valilla tilastollisesti
merkitseva ero liikunnallisesti aktiivisenmman osapuolen ja litkunnallisesti inaktiivisemman osapuolen
valilla litkunnan suhteen. Lisdksi havaittiin kolmessa ensimmaisessd pddtuloksessa kddnteinen yhteys
hiilihydraattien ja LDL/HDL-suhteen, hiilihydraattien ja triglyseridien seka hiilihydraattien ja LDL-
suhteen kanssa tarkastellessa aineistoa yhtend kokonaisuutena. Niistd yhteyksistd kahdessa ensin
mainitussa oli merkitsevéd kddnteinen yhteys ja kolmannessa puolestaan kéddnteinen yhteys tutkittujen
asioiden viélilld. Lisdksi ensimmadisen pddtuloksen mukaan myds sakkaroosin ja LDL/HDL-suhteen
havaittiin merkitsevé kdénteinen yhteys sekd kolmannen paituloksen mukaan rasvalla (rasvalaatuja ei
eritelty) havaittiin kddnteinen yhteys LDL:n kanssa. Samalla on kuitenkin huomioitava tdmén
tutkielman heikkoudet: ettei liikunta-diskordanttien kaksosten aineisto ole optimaalinen tdméan
tutkimuskysymyksen perehtymisen kannalta, eiké néin ollen ole ollut mahdollista hyodyntda kaytettya
kaksoasetelmaa tédssd tutkielmassa. Seuraavaksi tarkastellaan ndiden tulosten paikkansapitivyytti

muun tutkimustiedon valossa.
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10.1 Tulosten tarkastelu suhteessa aikaisempaan tutkimustietoon

Kappaleessa kolme todettiin vdhahiilihydraattista ruokavaliota (VHR) noudattaneiden osalta seerumin
triglyseridipitoisuuden ja diastolisen verenpaineen vdhentyvdn merkittivisti enemmain sekd HDL- ja
LDL-kolesterolin maaran lisddntyvdn enemmain kuin vahirasvaista ruokavaliota (VRR) noudattaneiden
osalta (Bueno ym. 2013). Sackner-Bernstein ym. (2015) tekemdn meta-analyysin perusteella
satunnaisesti  kontrolloiduista  tutkimuksista VHR  yhdistettiin  merkittdvésti alhaisempaan
ateroskleroottisten syddn- ja verisuonitautien riskiin. Puolestaan Hun ym. (2012) ja Volekin ym.

(2008) mukaan VHR alentaa serumin triglyseripitoisuuksia enemmaén kuin VRR.

Seuraus hiilihydraattien nauttimisesta yli kehon normaalin hapettamiskapasiteetin on ylimdirdisten
hiilihydraattien syntetisoiminen rasvahapoiksi, jotka keho varastoi triglyserideind mahdollistaen ndin
VLDL-partikkeleiden muodostumisen (Volek ym. 2008). Kooltaan isommat VLDL-partikkelit
metaboloituvat lopulta pieniksi ja tiiviksi LDL-partikkeleiksi alentaen samalla HDL-
kolesterolipitoisuutta  (Krauss 2005). Ilmiostd, jossa keho syntetisoi yli normaalin
hapettamiskapasiteetin saaduista hiilihydraatista triglyserideja kaytetddn nimitystd de novo lipogeneesi

(DNL) tai de novo fatty acid (FA) synteesi (Ameer ym. 2014).

Aarslandin & Wolfen (1998) mukaan de novo lipogeneesi (DNL) lisddntyy moninkertaiseksi kun
hiilihydraattien saanti ylittdd energian tarpeen. Yksinkertaiset sokerit ovat tehokkaampia nostamaan
DNL-ilmi6td kuin monitahoisemmat hiilihydraatit, kuten polysakkaridit (Parks ym. 1999).
Isokalorisen: korkea hiilihydraattisen ja véhdrasvaisen ruokavalion sekd runsashiilihydraattisten
aterioiden on osoitettu lisddvin de novo lipogeneesid sekd hypertriglyseridemiaa insuliiniresistenteilld
henkil6illd (Petersen ym.2007; Schwarz ym. 2003; Marques-Lopez ym. 2001). Lisdksi terveilld
henkil6illd  havaittiin ~ isokalorisen  ruokavalion  stimuloivan =~ DNL-ilmiétd  verrattuna
vahahiilihydraattiseen ruokavalioon tai kohtuullisesti rasvaa siséltivdén ruokavalioon (Chong ym.

2008; King ym. 2006; Hudgins ym. 1996;).

Kehossa lipogeeninen reitti aktivoituu ainakin kahdessa metabolisessa kudoksessa: maksassa ja
rasvakudoksessa; maksan lipogeneesin ollessa madrillisesti tehokkaampi kuin rasvakudoksen
lipogeneesi (Lodhi ym. 2011). DNL:n suora mittaus on osoittautunut hankalaksi, mutta sen
aineenvaihduntatuotteet voidaan havaita biologisista ndytteistd, kuten veren komponenteista tai
rasvakudoksesta (Hudgins ym. 1996). DNL-reitin muodostamat tirkeimméit rasvahapot ovat

palmitiinihappo (C16:0), steariinihappo (C18:0), palmitoelihappo (C16:1n-7), cis-vakseenihappo
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(C18:1n-7) ja oleiinihappo (C18:1n-9) (Jakobs ym. 2015). DNL-indeksid (C16:0 / 18:2n-6) voidaan
kayttdd DNL-1lmion arviointiin tutkimushenkil6illd (Chong ym. 2008; Hudgins ym. 1996). DNL-
indeksilld arviodaan palmitiinihapon (C16:0) suhdetta linolihappoon (C18:2n-6). DNL-ilmié kuvaa
lipogeneesid, jolloin sen lisddntyessd palmitiinthapon midrd lisddntyy suhteessa linolihappoon ja

puolestaan DNL-1lmion vidhentyessd palmitiinihapon méira viahenee suhteessa linolihappoon.

Suuremmat palmitiinithapon (C16:0) ja tyydyttyneiden rasvahappojen (SAFA) kokonaisméérin
osuudet veren lipideissd ovat yhteydessid lisddntyneeseen sydintaudin riskiin (Chowdhury ym. 2014;
Yamagishi ym. 2008; Wang ym. 2003) sekd syopddan (Chavarro ym. 2013). Ajatus siitd, ettd
eksogeeniset, ravinnon mukana tulleet tyydyttyneet rasvahapot heijastaisivat suoraan verenkierron
rasvahappojen pitoisuutta on usein esitetty ndkokanta (Sacks ym. 2017). Téstd huolimatta (kuten
kappaleessa kolme todettiin) kolminkertaisesta tyydyttyneen rasvan saannista véhdhiiilihydraattisesta
ruokavaliosta (VHR) verenkierron SAFA:n kokonaisméédrd ja palmitiinihapon osuus putosivat
huomattavasti, samoin kuin palmitoelihapon C16:1n-7 mairé, jota pidetdén endogeenisend markkerina
lipogeneesistd (Forsythe ym 2008). Lisdksi King ym. (2006) ja Forsythe ym. (2010) totesivat
kontrolloiduissa tutkimuksissa isokalorisen tai hypokalorisen ruokavalion hiilihydraattimaaraa
pudotetttaessa  lipogeenisten rasvahappojen (palmitoelihappo, palmitiinthappo ja SAFA:n
kokonaismadrdn) pitoisuuksien vdhenevén verenkierrossa huolimatta lisddntyneestd SAFA:n saannista

ravinnosta.

Ma ym. (2015) tutkivat verenkierrossa eniten esiintyvien tyydyttyneiden rasvojen (SAFA):
palmitiinihapon C16:0, steariinihapon C18:0, kertatyydyttyméttomén rasvahapon (MUFA):
prospektiivisessa kohorttitutkimuksessa 3004 ei-diabeetikolla. Verenkierron palmitiini- (HR 1.89, 95%
CI: 1.27-2.83) ja steariinthappo (HR 1.62, 95% CI 1.09-2.41) olivat yhteydessd korkeampaan
diabeteksen riskiin ja oleiinithappo puolestaan oli yhteydessd matalampaan diabeteksen riskiin (HR
0.56, 95% CI: 0.38-0.83). Ravinnon mukana tulleella SAFA:lla tai MUFA:lla ei ollut merkittavaa
yhteyttd diabetekseen.

Puolestaan Volk ym. (2014) tutkivat kuinka ruokavaliossa hiilihydraattien inkrementaalinen lisdys ja
rasvan inkrementaalinen pudotus vaikuttaisivat tyydyttyneiden rasvahappojen (SAFA) ja
palmitoelihapon (C16:1n-7) madrddn plasmassa metabolista oireyhtymdd sairastavilla aikuisilla
kohtalaisen hypokalorisella ruokavaliolla 21 viikon ajan. Tutkimushenkilot (n=16) aloittivat

vahahiilihydraattisella ruokavaliolla (<50g hiilihydraattia (HH)/pédivd) kolmen viikon ajan lisdten
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nautittujen hiilihydraattien mééraa samalla vihentden nautittujen SAFA:n madraa vihitellen kuuden eri
vaiheen ajan péityen nykyisten ravitsemussuositusten mukaiseen hiilihydraattien saantiin (55 E%).
Jokainen kuudesta vaiheista kesti kolme viikkoa alkaen 47g HH/piivéd ja 84g SAFA/pdiva paittyen
346g HH/péivé ja 32g SAFA/pdiva. Tama mahdollisti kokonaisenergiankulutuksen pysymisen samana,
silld hiilihydraattien saannin lisddntyessd SAFA:n saanti vidheni. Nautitun proteiinin méara pidettiin
1.8g/kg sekd SAFA:n osuus kaikista syOdyistd rasvoista oli 40% koko tutkimuksen ajan. Tutkijat
raportoivat painottavansa kokojyvituotteiden ja suhteellisen matalan glykeemisen indeksin
hiilihydraattien kayttod aidoista raaka-aineista jauheiden sijaan. Aivan kuten SAFA:n ldhteind
kaytettiin lihaa, munia ja maitoa. Kaikki ateriat valmistettiin tutkittaville valmiiksi haettavaksi 3-4
kertaa viikossa. Tutkijat totesivat ravinnon mukana tulevan SAFA:n vidhentdmisen 84g:sta paivissi
32g:aan paivd 21 viikon ajanjaksolla lisddvan plasman SAFA:n osuutta triglyseridi-, kolesteroliesteri-
ja fosfolipidifraktioissa. Plasman triglyseridit sekd palmitoelihappo (C16:1n-7) lisddntyivét vaiheittain
hiilihydraattien lisdéntyessd progresiivisesti. Taten tutkimuksen tuloksien mukaan lisddntynyt
eksogeeninen SAFA ei kerddntynyt plasman lipidifraktiohin hiilihydraatteja rajoitettaessa, eika
SAFA:n eksogeenisen saannin pienetyessd havaittu johdonmukaista plasman SAFA:n méérin
pienentymistd. Kun taas palmitoelihapon (C16:1n-7) pitoisuus plasmassa seurasi asteittain ravinnosta
saatujen hiilihydraattien maéaérdan lisddntymistd. Palmitoelihapon suuret pitoisuudet veressd tai
rasvakudoksessa aikaansaavat monia metabolisia ongelmia, kuten hyperglykemian, hyperlipidemian,
insuliiniresistenssin, tyypin 2 diabeteksen, ei-alkoholiperdisen rasvamaksan (NAFLD) ja sydén- ja

verisuonitaudin (Sanders & Griffin 2016; Ameer ym. 2014; Menendez ym. 2009).

Véhédrasvaisella ja korkeahiilihydraattisella ruokavaliolla on plasman triglyseridipitoisuutta nostava
vaikutus (Krauss ym. 2006; Siri & Krauss 2006). Plasman triglyseridit varastoidaan VLDL-
partikkeleihin, jotka metaboloituvat lopulta pieniksi ja tiiviiksi LDL-partikkeleiksi (Volek ym. 2008).
Talloin runsas hilihydraattien nauttiminen lisdd LDL-kolesterolin pitoisuutta plasmassa vdhentiden
samalla HDL-kolesterolin méérad (Siri & Krauss 2006) muuttaen LDL/HDL-suhdetta. Sakkaroosin
kohdalla ilmi6 toistuu samanlaisena kuin hiilihydraaattien kohdalla, mutta vield voimakkaampana
(Siri-Tarino ym. 2010). Nédin ollen ndmai tutkimustulokset ovat ristiriitaiset timén tutkielman kolmen
ensimmdisen péédtuloksen kanssa: kiddnteinen yhteys hiilihydraattien ja LDL/HDL-suhteen,
hiilihydraattien ja triglyseridien sekd hiilihydraattien ja LDL-suhteen kanssa. Néistd yhteyksisti
kahdessa ensin mainitussa oli merkitsevd kdédnteinen yhteys ja kolmannessa puolestaan kédédnteinen
yhteys tutkittujen asioiden vililld. Aivan kuten sakkaroosin ja LDL/HDL-suhteen merkitseva
kddnteinen yhteys on ristiriitainen muun tutkimustiedon kanssa. Puolestaan rasvan ja LDL-kolesterolin

kdanteinen yhteys on mahdollinen monityydyttymittomien rasvahappojen ja kertatyydyttymattomien
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rasvahappojen kanssa, muttei tyytyttyneiden rasvahappojen kanssa niiden LDL-kolesterolia nostavan

vaikutuksen vuoksi (Mensink & Katan 1992).

Pohdittaessa hiilihydraattien vaikutusta triglyseridien midrdn nousuun plasmassa voidaan todeta
hiilihydraattien olevan heterogeeninen joukko, jossa korkean glygeemisen indeksin hiilihydraattien
plasman triglyseridien maardd nostava vaikutus on suurempi verrattuna matalan glykeemisen indeksin
hiilihydraatteihin johtuen muun muassa matalan glykeemisen indeksin hiilihydraattien suuremmasta
kuitupitoisuudesta (Jung & Choi 2017). Toisaalta Volkin ym. (2014) mukaan hiilihydraattien
inkrementaalinen lisdys samaan aikaan tyydyttyneiden rasvahappojen inkrementaalisen pudotuksen
kanssa kéyttden pddosin juuri matalan glykeemisen indeksin hiilihydraatteja aikaansai plasman
triglyseridien sekd palmitoelihapon (C16:1n-7) vaiheittaisen lisdédntymisen. Varmistaakseen havaitun
ilmion johtuvan nautittujen makroravintoaineden suhteiden muutoksista eikd kumulatiivisesta
painonpudotuksesta tai ruokavalion edellisistd vaiheista Volk ym. (2014) kiddnsivdt ruokavalion
jarjestyksen pdinvastaiseksi  (korkeahiilihydraattisesta matalahiilihydraattiseksi) osalle (n=5)
tutkimushenkil6itd. Talloin myds plasman palmitoeliinihappo kéyttiytyi pdinvastaisesti antaen vahvat
todisteet ravinnon hiilihydraattien mééran sditelevin plasman palmitoelihapon pitoisuutta. Samoin
Wilke ym. (2009) tutkivat vdhérasvaisen ja rasvaisemman ruokavalion eroja (n=14) kolmen piivin
ajan satunnaistetussa crossover-tutkimuksessa kayttden matalan glygeemisen indeksin hiilihydraatteja.
Véhdrasvaisessa  (korkeahiilihydraattisessa)  ruokavaliolla  triglyseridien  middrd  lisddntyi
myristiinihapon C14:0, palmitiinihapon C16:0, palmitoelihapon (C16:0:1n-7), linolihapon C18:2

lisdédntymisen vuoksi.

OmniCarb-tutkimus, satunnaistettu kliininen crossover-tutkimus (n=163), vertasi matalan ja korkean
glykeemisen indeksin ruokavalioita korkea-, kohtuullinen ja matalahiilihydraattisen ruokavalion
konteksteissa todeten korkean hiilihydraattien saannin vaikuttavan enemmain nostavasti triglyserideihin
ja laskevasti HDL-kolesteroliin kuin hiilihydraattien glykeeminen indeksi (Sacks ym. 2014). Tutkijat
totesivat etteivdt matalan glykeemisen indeksin hiilihydraatit parantaneet insuliiniherkkyytta,
lipiditasoja tai systolista verenpainetta verrattuna korkean glykeemisen indeksin hiilihydraatteihin. 32
rct-tutkimuksen meta-analyysi osoitti 10% paastotriglysereiden pudotuksen vaativan glykeemisen
kuorman pudotusta 30-100 glukoosieqvivalenttia pdivdssa (Livesey ym. 2008). Niin ollen ruokavalion
hiilihydraattimédard vaikuttaa enemman kardiometabolisiin riskitekijoihin kuin glykeeminen indeksi.
Puolestaan =~ PURE-tutkimuksessa  selvitettiin 135 535  henkilon = makroravintoaineiden
terveysvaikutuksia 18 maassa (Dehghan ym. 2017). Tukijat totesivat runsaan hiilihydraattien saannin

olevan yhteydessd korkeampaan kokonaiskuolleisuuden riskiin, kun taas kokonaisrasvansaanti ja
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yksittdisten rasvatyyppien havaittin olevan yhteydessd pienempddn kokonaiskuolleisuuteen. Lisédksi
kokonaisrasvansaanti ja yksittdiset rasvatyypit eivét olleet yhteydessd sydédn- ja verisuonitautiin,
sydéaninfarktiin, syddn- ja verisuonitautikuolleisuuteen, kun taas SAFA:n ja aivohalvauksen vililla

todettiin kdénteinen yhteys.

Siind missd useimmat epidemiologiset ja kliiniset tutkimukset tukevat tyydyttyneiden rasvahappojen
(SAFA) korvaamista monityydyttymittomilld rasvahapoilla (PUFA), erityisesti omega-3-rasvahapoilla
sydidn- ja verisuonitautien hyddyksi, on SAFA:n korvaaminen hiilihydraateilla yhteydessd ei-
parantuneeseen tai jopa huonontuneeseen sydin- ja verisuonitaudin riskiin (Jakobsen ym. 2010; Micha
& Mozaffarian 2010). Korvattaecssa SAFA n-6-rasvahapoilla (PUFA) ei vdhennetty kokonais- tai
sepelvaltimokuolleisuutta, eikd kaikkien sepelvaltimotapahtumien maardd (Hamley 2017). Kun taas
eksogeeninen SAFA lisdd LDL-kolesterolipitoisuutta noin 13 mg/dl kun niilld korvataan 10E%
ravinnon hiilihydraatteja (Mensink & Katan 1992). Kappaleessa kaksi todettiin SAFA:n olevan
heterogeeninen joukko sen LDL-kolesterolia nostavan vaikutuksen suhteen, kuten laureiinihapon
C12:0 merkittivdi HDL- ja LDL-kolesterolipitoisuutta lisddvd vaikutus vidhentden néin
kokonaiskolesteroli/HDL-kolesterolin suhdelukua (Mensink ym. 2003). Puolestaan steariinihapolla
C18:0 on havaittu neutraali vaikutus lipideihin ja lipoproteiiniprofiileihin korvatessa silld

hiilihydraatteja (Mensink ym. 2003).

Pienten ja tiiviidden LDL-kolesterolin osoitettu védhentyvdn pienemmélld hiilihydraatin saannilla
riippumatta ravinnon SAFA:n méérdstd (15E% tai 8E%) rajoitettaessa hiilihydraattien saanti 26E%
(Krauss ym. 2006). Lisdksi tutkijat havaitsivat apolipoproteiini B:n, jota pidetddn kategorisena
markkerina aterogeenisesta dyslipidemiasta, olevan yhteydessd lisddntyvdidn eksogeeniseen
hiilihydraatin saantiin. Tama ilmi6 nékyi hiilhydraattien vaikutuksesta jo kolmessa pédivéssd (Guay ym.
2012). Kun taas eksogeenisen SAFA:n vaikutus kohdistuu isompiin LDL-partikkeleihin, jotka eivit ole
niin voimakkaasti yhteydessd syddn- ja verisuonitauteihin. Télloin SAFA:n aikaansaama LDL-
kolesterolipitoisuuden nousu ei vélttiméttd merkitse syddn- ja verisuonitautiriskin lisddntymista

(Krauss 2014).

10.2 Tutkielman vahvuudet ja heikkoudet

Tamin tutkielman vahvuutena on kiytettyjen tilastollisten menetelmien monipuolisuus: usean
muuttujan regressioanalyysilld vakioitiin tulokset liikunnan suhteen kayttden MET-tunti-indeksia,

parittaisten otosten t-testid kédytettiin verrattaessa kaksosparien yksiloiden keskiarvoja toisiinsa
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normaalisti jakautuneilla muuttujilla, sekd Wilcoxon merkittyjen sijalukujen testid kaksosparin
viliseen, “sisdiseen vertailuun”, ei-normaalisti jakautuneiden muuttujien osalta mahdollistaen
litkunnan vaikutuksen tarkasteluun, kun kaksoset jaettiin liikunnan suhteen aktiivisempiin ja
inaktiivisempiin ryhmiin. Témén liséksi lineaarista regressioanalyysid kéytettiin tarkastellessa koko
aineistoa yhtend ryhmani huomiomatta sen erityispiirteitd litkunnan tai kaksosparisetelman suhteen.
Kéytettdessd usean muuttujan regressioanalyysia tai parittaisten otosten t-testid ei Idydetty
tilastollisesti merkitsevid tuloksia. Wilcoxon merkittyjen sijalukujen testi puolestaan osoitti
tilastollisesti merkitsevdn eron kaksosparin vélilld liitkunnallisesti aktiivisemman osapuolen erotessa
litkunnallisesti inaktiivisemmasta osapuolesta liitkunnan suhteen. Tdmai tulos on yhtendinen aiemmin
litkunta-diskordanttien kaksosten aineistolla tehtyjen tutkimusten kanssa (Rottensteiner ym. 2016;
Rottensteiner ym. 2015). Muita tilastollisesti merkitsevid eroavaisuuksia kaksosparin vililld ei téssa
tutkielmassa 10ydetty. Lopuksi kdytettiin vield lineaarista regressioanalyysid huomioiden koko aineisto
yhtend ryhména ilman erityispiirteitd 16ytden eniten tilastollisesti merkitsevié tuloksia. Néin ollen tima
tutkielma ei onnistunut 10ytiméain kaksoskontrollimenetelmid kéyttdmalld tilastollisesti merkitsevid
yhteyksid makroravintoaineiden ja kardiometabolisten riskitekijoiden valilla. Téll6in timén tutkielman
aineiston ainutlaatuisuus kaksoskontrollimenetelmineen ja aineiston késittely yhtenad kokonaisuutena ei
ainoastaaan rajoita aineiston analysointimahdollisuuksia, vaan muodostaa néistd asiaseikoista timén
tutkielman heikkouksia. Lisdksi kéytetty aineisto ei ole optimaalinen tdmén tutkielman
tutkimuskysymyksen selvittimiseksi, eikd tisséd tutkielmassa ole niin ollen voitu hyddyntdéd kaytettya

kaksosasetelmaa.

Lukumaiiriltddan huomattavasti suurempi tutkittavien joukko lisdisi todenndkoéisyyttd tutkittavien
asioiden  vilisten yhteyksien 10ytdmiseen ja  vastaisi paremmin tdmédn  tutkielman
tutkimuskysymykseen. Toisaalta monozygoottisten kaksosparien 100%:sesti jakama geneettinen
perimi tekee mallista erittdin tehokkaan arvioimaan riskitekijan ja tulosmuuttujan vilisid yhteyksia
verrattuna malleihin, joissa vertailu ei ole mahdollista tai yhtd tehokaasti toteutettavissa. (Goldberg &
Fischer 2005). Télloin voisi olla tilastollisesti todenndkdisempdd 10ytdd myos lukumééraltdan
pienemmaéstd aineistosta yhteyksid tutkittujen asioiden vililld, mutta kuten todettu lukumiiriltdan
suurempi aineisto sopisi tdmédn tutkielman tutkimuskysymyksen selvittimiseen paremmin
mahdollistaen tutkielmassa kdytetyn aineiston hyddyntdmisen, eikd jattdisi hyodyntdméttd aineiston
ainutlaatuista kaksosasetelmaa. Lisdksi timén tutkielman heikkoudeksi voidaan laskea my®os aineiston
kaksosparien vidhdinen lukuméird, joka rajoittaa saatujen tulosten tieteellisti painoarvoa. Eikd
kaytettdvissd olevan seurantatutkimuksen aineiston rajoittuneisuus anna mahdollisuutta syy- ja

seuraussuhteiden esittdmiseen, vaan se keskittyy l&dhinnd selittdvien tekijéiden ja tulosmuuttujien

33



valisien yhteyksien esittdimiseen. Liikunta, tupakointi, alkoholin kdytto tai muut elintapatekijit voivat
toimia sekoittavina tekijoind vaikuttaen lopputulokseen. Kuten litkunnan mydnteiset vaikutukset

lipidiprofiiliin pienentden kardiometabolisia riskitekijoitd (Adams ym. 2017).

Epidemiologisessa tutkimuksessa tutkimushenkil6iltd kerdtty data on aina altis mahdollisille
virheldhteille: ihmisilld on taipumus oman kehon painon aliraportointiin, sekd pituuden ettd fyysisen
aktiivisuuden yliraportointiin (Prince ym. 2008; Corber ym. 2007), erityisesti silloin kun kyseessi ovat
ylipainoiset henkil6t (Maukonen ym. 2018; Adams ym. 2005). Talloin tdlld voisi olla vaikutuksensa
tutkimuksen lopputuloksiin, mahdollisesti heikentden tutkimuksen tuloksia verratuna tutkimuksen
varsinaisiin lopputuloksiin. Kuten tdssd tutkimuksessa kdytetyn aineiston kerddminen 12 kuukauden
ajalta mahdollistaen yli- tai aliraportoimisen. FITFATTWIN-tutkimukseen osallistuneet kaksosparit
osallistuivat tutkimukseen vapaaehtoisesti ja tisséd tutkielmassa késiteltiin tutkimushenkildiden tietoja
anonyymisti, jolloin ei ollut mahdollisuutta yhdistda tutkimushenkilon tilastotietoja ja henkilGtietoja
toisiinsa. Kun taas vapaaehtoinen tutkimushenkildiden valinta takaa motivoituneen ja asiasta
kiinnostuneen tutkimusjoukon, joka voi osaltaan vdhentdd katoa ja tutkimuksen keskeyttdneiden

madrdd. Kaiken kaikkiaan tdma tutkielma toteutettiin hyvéaa tieteellisti kdytantod kunnioittaen.

11 JOHTOPAATOKSET

Tamin tutkielman péétulos litkkunnan osalta vaikuttaa yhdenmukaiselta aikaisemman tutkimustiedon
kanssa (Rottensteiner ym. 2016; Rottensteiner ym. 2015), aivan samoin kuten liikunnan myonteinen
vaikutus lithavuuden ehkiisyssd. Puolestaan muut paitulokset vaikuttavat ristiriitaiselta suhteutettuna
aiempaan tutkimustietoon. Samalla on kuitenkin huomioitava, ettei liikunta-diskordanttien kaksosten
aineisto ole optimaalinen tdmdn tutkimuskysymyksen perehtymisen kannalta, jolloin tutkielmassa
kaytetty kaksosasetelma jdd hyodyntdméttd. Nadmi seikat yhdessd tutkimushenkiloiden vidhéisen
lukumiidrdn kanssa heikentdvit tulosten yleistettavyyttd koko véestod koskeviksi ja ovat tdmén

tutkielman heikkouksia.

Tunnistettaessa kardiometabolisia riskitekijoitd on tdrkedtd havaita johtuvatko plasman kohonneet
triglyseridi- ja  palmitoelihappopitoisuudet (C16:1n-7) eksogeenisesta vai endogeenisesta

tyydyttyneistd rasvahapoista (SAFA). Kappaleissa neljd ja kuusi esitetyt tieteelliset tutkimukset

Tastd huolimatta SAFA:n kertyminen verisuoniston endoteeliin on mahdollista. Télloin kyseessd voi
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olla kehon oma, endogeeninen tuotanto. Keho valmistaa de novo lipogeneesin avulla
energiankulutuksen ja glykogenolyysin suhteen yliméardisistd hiilihydraateista triglyseridejd ja
palmitoelihappoa. Nidin ollen eksogeeniset hiilihydraatit néyttdisivit muodostuvan tdrkedmmaéksi
plasman SAFA:n maédrittelijaksi kuin eksogeeninen SAFA (Forsythe ym. 2010; Forsythe ym. 2008;
Hodson ym. 2008).

Yksittdisilla makroravintoaineilla voi olla monia itsendisid vaikutuksia ja lisdksi mahdollisia
yhteisvaikutuksia. Tutkimalla yksittdisten makroravintoaineiden vaikutuksia kardiometabolisiin
kokonaiseen ruokavalioon. Kardiometabolisia riskitekijoitd tutkivat pitkdaikaistutkimukset antaisivat
tarvittavaa tutkimustietoa aiheesta, mutta ovat toteutuessaan vuosien mittaisia ja kalliita projekteja.
Pitkdaikaistutkimusten lisdksi ravitsemuusuosituksien maéérittelemiseen voidaan kdyttdd lyhytaikaisia
rct-tutkimuksia riskitekijoiden arviointiin sekd 1isoja kohorttitutkimuksia 10ytdmédn yhteyksia
ruokavalioiden ja kardiometabolisten riskitekijoiden vélille. Uusia pitkdaikaistutkimuksia kaivattaisiin
matalahiilihydraattisesta ruokavaliosta, jossa hiilihydraatit korvattaisiin tyydyttyneilld rasvahapoilla
lisdten rasvojen kokonaiskulutusta. Vidhéhiilihydraattisen ruokavalion tarkempi ja systemaattinen
madrittely eri tutkimuksissa tekisi tutkimusten vélisen vertailun helpommaksi. Liséksi
kestavyysurheilijoilla  tehdyt tutkimukset ketoadaptaatiosta kertovat matalahiilihydraattisen
ruokavalion eduista: rasvan hapettuminen lisdéntyy glykogeenin hyddyntdmisen ja tdyton sdilyessd
samalla tasolla kuin korkeahiilihydraattisella ruokavaliolla olevilla urheilijoilla, silti séilyttden
suorituskyvyn samalla tasolla molemmissa ryhmissd (McSwiney ym. 2017; Volek ym. 2015).
Huolimatta kestdvyysurheilijoiden plasman lisdéntyneestd kokonaiskolesteroli-, LDL-kolesteroli- ja
HDL-kolesterolipitoisuudesta ketogeeniselld ruokavaliolla pienten ja tiiviiden LDL-partikkeleiden
madrd plasmassa viheni ja ldmitaltaan suurien LDL-, HDL-partikkeleiden maard kasvoi (Creighton
ym. 2018). Tadlloin paradoksaalisesti keto-adaption aikaansaama hyperkolesterolemia voikin pienetida

kardiometabolisia riskitekijoitd. Tastd aiheesta tarvittaisiin lisdtutkimusta.
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