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Dodligheten i hjartinfarkt till f61jd av koronar hjartsjukdom
har sjunkit med ca 50 procent de senaste 20 dren men &r fort-
farande den vanligaste orsaken till for tidig dod i Sverige [1].
Forhojd serumkoncentration av totalkolesterol, beroende pa
forhojt LDL-kolesterol, ar sedan ldnge en etablerad riskfaktor
for koronar hjiartsjukdom [2]. Upp till 90 procent av alla hjart-
infarkterivérlden kan hénforas till blott nio riskfaktorer: hy-
perlipidemi, rokning, hypertoni, diabetes, bukfetma, psyko-
sociala faktorer, 1ag konsumtion av frukt och gront och 1ag fy-
sisk aktivitet [3].

Enligt rekommendationer fran Likemedelsverket bor hjart-
ochkirlsjukdomiférstahand behandlas med férindrad livsstil,
déar kost, motion och rokstopp utgor de grundliggande princi-
perna[4].

Kost och serumkolesterol

Kostens innehall avfett, speciellt typen av fett, och kostens in-
nehall av kostfiber ar vad som traditionellt betraktas som av-
gorande for kostens paverkan pa serumkolesterol. Fetter som
innehaller méttade fettsyror, fraimst laurinsyra (12:0), palmi-
tinsyra (14:0) och myristinsyra (16:0), hojer LDL-kolesterol,
medan omiéttade fettsyror som oljesyra (18:1), linolsyra (18:2)
och linolensyra (18:3) sianker LDL-kolesterol [5].

Vissa kostfibrer som pektin i frukt och betaglukan i cereali-
er har ocksa kolesterolsinkande effekter. De allmdnna né-
ringsrekommendationerna innebir diarfor mindre mingd
méttat fett och mer oméittat fett samt mer kostfiberrika livs-
medel [6].

Fysiologin for kostens inverkan pa serumkolesterol dr inte
heltkdnd. Senare ars forskning har emellertid 6kat var férsta-
else for hur substanser som véxtsteroler kan reducera serum-
koncentrationerna av kolesterol. Livsmedel med mycket av
omaittade fettsyror (exempelvis matoljor) och livsmedel med
mycketavkostfiber (gronsaker och bréd) dr ocksa rika pa véaxt-
steroler.

Skydd mot koronar hjdrtsjukdom

En kost med rikligt av ométtade fettsyror, fullkornscerealier,

frukt och gronsaker och tillrackliga mdngder omega-3-fettsy-

ror ger signifikant skydd mot koronar hjiartsjukdom [7].
Fleraav dessa atgiarder innebir i praktiken d&ven att méangden
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vixtsteroler i maten 6kar, och vi vill med denna artikel belysa
att den skyddande effekten pa koronar hjiartsjukdom dven kan
bero pa ett samtidigt 6kat intag av vixtsteroler.

Hur kosten paverkar koncentrationen av serumkolesterol
Kroppens kolesterolomsittning regleras i fraimst tunntarmen
och levern. Detta ger sedan aterverkningar pa férdelningen av
kolesterol mellan levern och blodet. Lagre upptag av kolesterol
eller gallsyror fran tunntarmen ger ldgre koncentration av ko-
lesterol i levercellerna. Detta leder till kompensatorisk uppre-
glering av LDL-receptorerna i levern, vilket i sin tur okar le-
verns LDL-upptag fran blodbanan - och nivaerna av LDL- och
totalkolesterol sjunker. I tunntarmen blandas mat med galla.
Vissa amnen i maten motverkar déar upptaget av kolesterol och
gallsyror fran tarminnehallet. Framst nér det giller livsmedel
med hogt kostfiberinnehall kan man urskilja tva olika effekter,
en som motverkar upptaget av gallsalter och en annan som
minskar upptaget av kolesterol.

For att med stor noggrannhet méta utsondringen av gallsal-
ter och kolesterol fran tunntarmen har vi i balansférs6k med
kontrollerat kostintag studerat utséndringen i ileostomiinne-
hallet hos frivilliga férs6kspersoner efter kolektomi pa grund
av ulceros kolit [8].

Med hjilp av sddana ileostomistudier framgar att livsmedel
med viskdsa kostfibrer som pektin (i frukt) eller betaglukan (i
cerealier) binder gallsyror i tarmen och minskar aterupptaget
av gallsyror i tunntarmen. I levern maste da bildningen av gall-
syror 6ka, vilket kan detekteras via hogre koncentration av ko-
lesterolmetaboliten 7-alfa-hydroxi-4-kolesten-3-on i serum
[9]. Lagre inflde av gallsyror i portakretsloppet leder i sin tur
till uppreglering av LDL-receptorerna enligt ovan och f6ljaktli-
gen till ligre serumkolesterol.

En sammanstéllning av resultaten fran flera studier utférda
paileostomioperade patienter som intagit olika typer av kostfi-
ber och/eller med varierande fettkvalitet visar att en 6kad ut-
sondring avkolesterol korrelerar med mer vixtsterolerikosten
[10]. Vihar senare visat att upptaget av kolesterol i tarmen ock-
sa korrelerar med matens innehall av vixtsteroler [11].

Dettatalar for att viixtsteroler har betydelse for kostens kole-
sterolsdnkande effekter och att naturligt férekommande vaxt-
steroler delvis skulle kunna forklara kostens effekter pa serum-
kolesterol.

Denna effekt avvaxtsteroler kan vara av storre praktisk bety-

B SAMMANFATTAT

Viéxtsteroler i maten hammar
kolesterolupptaget oavsett
om kolesterol ingdr i maten.
Experimentella studier visar
att mangden vaxtsteroler, ut-
over fettkvalitet och kostfiber,
delvis kan forklara den hogre
kolesterolutsondringen fran
tarmen av livsmedel som s&n-

ker serumkolesterol.

Hittills har man troligen un-
derskattat effekterna pa se-
rumkolesterol av vaxtsteroler i
vanlig mat.

Epidemiologiska data tyder
pa att individer med hogre
kostintag av vaxtsteroler har
lagre serumkolesterol.
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delse for att paverka serumkolesterol dn effekten av viskosa
kostfibrer, som normalt forekommer endast i begriansad om-
fattning i var mat.

Fysiologiska effekter av vixtsteroler
Vixtsterolerfinnsiallalivsmedel avvegetabiliskt ursprung, diar
de fungerar som strukturella komponenter i cellmembranen.
Deliknar kolesterolisin kemiska struktur men innehéller i mo-
lekylens sidokedja en eller tvd metyl- eller etylgrupper. De mot-
svarar biologiskt kolesterol i djurviarlden som en essentiell
struktur i cellmembranen. Den viktigaste funktionen for véxt-
steroler ar att paverka permeabiliteten och vitskeutbytet i cel-
len.

Vixtsteroler i maten konkurrerar med kolesterol vid uppta-
get i tarmen under fraimst micellbildningen genom att sinka
16sligheten av kolesterol. Trots 6kad endogen kolesterolsyntes
minskar koncentrationen av serumkolesterol pa grund av sam-
tidigt 6kad LDL-receptorsyntes — allt for att kompensera den
minskade intestinala kolesterolabsorptionen [12]. Véxtstero-
ler siinker serumkolesterol d&ven om det inte finns kolesterol i
kosten, eftersom upptaget avbade endogent kolesterol fran gal-
lan och exogent kolesterol fran kosten himmas [13]. Man far
dessutom samma effekt pa serumkolesterol om vixtsterolerna
tillférs endast pa morgonen som om tillférseln fordelas 6ver
dygnet [14].

Kolesterolupptaget ar vanligen drygt 50 procent, men nyare
undersokningar har visat pa stora individuella variationer, och
upptag pa 30-80 procent har rapporterats [15]. Att méitaden in-
dividuella kolesterolabsorptionen torde darfor vara av stort
virde. Upptaget av vixtsteroler dr daremot mycket lagt, varie-
rande mellan 0,1 och 5 procent, beroende pad molekylstrukturen
[16]. Vaxtsteroler paverkar LDL-kolesterol men inte HDL-ko-
lesterol eller triglyceridnivan [17].

Farmakologiska effekter av vaxtsteroler
Sedan 50 ar tillbaka har det varit ként att vaxtsteroler i farma-
kologiska doser kan sédnka serumkolesterol. Tidiga férsok pa
méinniska hade dock visat pa dalig effektivitet, sannolikt bero-
ende pa begriansad enteral 16slighet. Genom att forestra véxt-
steroler med fettsyror eller emulgera dem med fosfolipider
Okar 16sligheten tiofalt, vilket mojliggor aptitlig tillforsel i
gramdoseris k merviardesmat (functional foods).

Margarin berikat med véxtstanolestrar har funnits pa den
finska marknaden sedan 1995, och dess serumkolesterolsian-
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Figur 4. Férdndring i kolesterolabsorption hos sju individer med
ileostomi vid intag av vaxtsterol- respektive vaxtstanolestrar
[23]. SojSE = sojasterolestrar, SitSE = sitostanolestrar. * =
Signifikant skillnad jamfort med kontrollperioden, P<o,o05
(variansanalys med Dunnetts test och Bonferroni-justering).

kande effekter dokumenterades tidigt [18]. Tillskott av 2 g vixt-
steroler per dag reducerar LDL-kolesterol med 10 procent, en-
ligt en farsk metaanalys av 41 studier [19]. Effekten planar ut
med hogre doser (>3 g per dag). Sedan nagon tid finns i Sverige
bade margariner och mjolkdrycker berikade med viixtsteroler
tillgangliga i handeln, och internationellt finns det flera andra
produkter, sdsom youghurt och charkuterivaror, som berikats.

Det har debatterats huruvida férestrade, mattade vaxtstero-

Figur 2. Vaxtsterolintag och blodlipider. Observerade vdrden
for total- och LDL-kolesterol i kvintiler av vaxtsterolintag i EPIC—
Norfolk-populationen 1993-1997 (n=22 256).
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ler (vixtstanoler) ar mer effektiva dn forestrade ométtade vixt-
steroler. Det finns idag flera publicerade jimforelser som alla
visar att bada formerna ér likvardiga [20-22]. Aven i egna ileo-
stomiforsok (Figur 1) var effekten pakolesterolupptaglikvardig
mellan forestrade vixtsteroler och forestrade vixtstanoler
[23].

Sidkerheten avde gramdoser som gesimerviardesmat harock-
savarituppe till debatt. Generellt har vixtsterol-/stanolberika-
de margariner tolererats vil. Inga biverkningar rapporterades
under ett ars placebokontrollerad tillférsel av 1,8-2,6 gram si-
tostanolester till drygt 100 personer [18]. Vissa forskare har
framfort farhagor om en teoretisk risk for 6kade véixtsterolkon-
centrationer samt minskade koncentrationer av fettlosliga vi-
taminer och andra bioaktiva &mnen i serum pa grund av ham-
mat upptag. Koncentrationen av vissa karotenoider kan paver-
kas negativt, men detta kan motverkas av ett 6kat intag av frukt
och gronsaker [22].

Siakerhetsaspekterna med véxtsterolberikning har alldeles
nyligen tagits upp i en 6versiktsartikel [24] som konkluderade
att viixtsteroler nu anvints sedan 1995 utan att nagra allvarliga
biverkningar rapporterats. Serumkoncentrationerna av frimst
fettlosliga karotenoider som a-karoten, B-karoten och lykopen
sjunker visserligen nagot vid hoga vixtsterolintag, men de fett-
l6sliga vitaminerna A, D och E (retinol, kolekalciferol och a-to-
koferol) paverkas inte pa samma sitt.

Finska forskare misstinkte okad risk for ateroskleros med
ho6ga intag av ométtade vixtsteroler. Detta baserades pa obser-
vationen att midnniskor med den séllsynta sjukdomen sitoste-
rolemi har héga nivaer avvéxtsteroleriblod och samtidigt visar
tidiga tecken pé ateroskleros. En nyligen publicerad studie pa
2 542individerfann dockinget samband mellan serumkoncent-
rationen av vixtsteroler och ateroskleros métt som kalkinlag-
ring i koronarkérlen [25].

Vixtsteroler i epidemiologiska studier

Vi har nyligen tillsammans med brittiska forskare undersokt
effekternaavvixtsteroler pa serumkolesteroli den prospektiva
populationsstudien EPIC (European Prospective Investiga-
tion into Cancer and Nutrition) i Norfolk, England. Undersok-
ningen omfattar mer &n 22 000 mén och kvinnorialdern 39-79
ar [26]. En databas med ca 350 analyser av vaxtsterolinnehallet
ilivsmedel och matrétter anvindes for att studera sambandet
mellan kostintag av véixtsteroler fran vanliga livsmedel (berk-
natfrankostfrekvensformulir) och koncentrationen avserum-
kolesterol. Studien visade ett omvant samband mellan intag av
vaxtsteroler och total- respektive LDL-kolesterol i serum, kor-
rigerat for alder, BMI och energiintag (Figur 2). Sambandet
kvarstod dven efter justering for intag av kostfiber och maéttat
fett.

Baserat pa dessa resultat skulle t ex en 6kning med 200 mg
naturligt féorekommande véaxtsteroler i maten sdnka serumko-
lesterol knappt 3 procent hos mén. Det genomsnittliga dagliga
intaget av véixtsteroler i denna engelska population var ca 300
mg for savil mén som kvinnor med en spridning pA100-700 mg,
vilket vil 6verensstimmer med intaget i en hollindsk befolk-
ning som tidigare studerats [27]. Skillnaden i total- och LDL-
kolesterol mellan mén och kvinnor bestod genom alla kvintiler
och var saledes oberoende av vixtsterolintaget. Det forefaller
darfér som om mangden av de relativt laga intag som vi far i oss
via var dagliga mat har betydelse for kolesterolnivan.

Vixtsteroler i var mat viktigare dn vi trott

Traditionellt har matens innehéll av vixtsteroler knappast till-
mitts nagon betydelse for eventuella effekter pa serumkoncent-
rationen av kolesterol. Vi vill har argumentera for att detta kan
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TABELL I. Innehall av véxtsteroler i ett urval livsmedel analyserade vid
avdelningen for klinisk naringsldra, Sahlgrenska akademin vid Gote-
borgs universitet, delvis efter Normén L, et al [28, 30]. | angiven mangd
vaxtsteroler ingar summan av B-sitosterol, kampesterol och stigmaste-
rol samt B-sitostanol och kampestanol.

Livsmedel Vixtsterolinnehall, mg/100 g dtbar del

Frukt och gronsaker

Broccoli, fryst 44
Grona drter, frysta 25
Apelsin 24
Morot 16
Apple 13
Gurka

Tomat 5
Cerealier

Vetekli 200
Kndckebrod 89
Grovt brod 53
Havregryn 39
Vitt bréd 29

Matfett och oljor

Majsolja 912
Rapsolja 668
Flytande margarin 522
Solrosolja 213
Bregott 153
Olivolja 154
Latt & Lagom 98

vara en forenklad bild av verkligheten. Alla vegetabilier inne-
héller varierande méngd vixtsteroler. Over 40 olika vixtstero-
ler har identifierats, men de kvantitativt dominerande ar de
omittade sterolernasitosterol, stigmasterol och kampesterol. I
maten féorekommer sterolerna mest som fria steroler, eller
bundna till fettsyror (vixtsterolestrar) eller till kolhydrater
(vaxtsterolglykosider).

Innehéllet av vixtsteroler i ett stort antal livsmedel finns nu
redovisade i en rad studier [28-31]. De hogsta halterna finner
maniolikaoljor fran vixtriket. Majsolja och rapsoljainnehéller
hoga halter av véxtsteroler (Tabell I). Brod blir pa grund av sin
betydande delikosthéllet en viasentlig kélla for vixtsteroler. In-
nehallet av vixtsteroler i gronsaker varierar mycket. Broccoli
t ex innehaller mycket vixtsteroler, medan drter innehéller av-
sevart lagre halter. Margarin, frukt och nétter innehaller ocksa
relativt mycket véxtsteroler.

Den totala genomsnittliga dagliga médngden véaxsterolerivas-
terlandsk mat uppgar till 200-400 mg, patagligt mer hos vege-
tarianer. Flera forskargrupper har pé senare tid rapporterat att
vixtsterolerna - och inte enbart fettsyrasammanséttningen i
vegetabiliska oljor - tycks ha betydelse for kolesterolomsétt-
ningen [32, 33]. I en vilkontrollerad dansk studie gav olivolja
nagot hogre LDL-kolesterol 4n rapsolja [34]. Fettsyrasamman-
sittningen ar snarlik — men inte identisk — mellan dessa oljor,
och som framgar av Tabell I innehaller olivolja betydligt mind-
re av vaxtsteroler dnrapsolja. Vihar ocksaiileostomiférsok pa-
visat hogre kolesterolutsondring och antytt lagre kolesterol-
upptag med rapsolja &n med olivolja [35].

Det drinte helt klarlagt hur médngden naturligt férekomman-
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de viixtsteroler i var mat paverkar serumkolesterol. I ménga
studier har man undersokt effekten av produkter berikade med
vixtsteroler och jamfért med den av samma kost utan tillsats
[19]. D& bortser man fran effekten av vixtsteroler i grundkos-
ten, vilket papekats av Ostlund, bl a i en farsk 6versikt [36-38].
De borttagna méngderna véxtsteroler var 150-300 mg, alltsa i
samma storleksordning som vart normala intag fran véster-
landsk kost. Man kan dérfor tidigare patagligt ha underskattat
effekten av vixtsterolerivar vanliga mat. I livsmedelsindustrin
raffineras ménga livsmedel som innehéller vixtsteroler, och
vanligen minskar detta viixtsterolhalterna med 10-30 procent
[29]. Daremot tycks vixtsterolhalterna inte paverkas namn-
vart vid tillagning, som kokning [28].

Vid kombinationsbehandling med statiner har forstirkta li-
pidsédnkande effekter pa kolesterolnivan rapporterats med till-
sats av vixtstanoler [39]. Det finns dérfor anledning att tro att
dven vixtsteroler i maten ger en additiv serumkolesterolsan-
kande effekt nir véxtsterolrik mat konsumeras tillsammans
med statiner. Detta kridver dock kunskap om vilka kéllor i kos-
ten som kan paverka det totala vixtsterolintaget. Genom att
kombinera flera olika livsmedel, med mycket 1agt innehall av
maittade fettsyror eller kolesterol, med rikligt med kostfiber,
notter och sojabaserat protein samt med vixtsterolberikat
margarin, och ge dessatill 34 patienter med hyperlipidemi kun-
de man alldeles nyligen visa en imponerande 30-procentig re-
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duktion iserumkolesterol pa fyra veckor. Detta var helt jamfor-
bart med effekten av 20 mg lovastatin och betydligt battre dn
enbart effekten av reduktion av intaget av mittade fettsyror
[40]. Tyvirr analyserades inte interventionskostens innehall
av naturliga véixtsteroler, men den bor ha varit betydligt hogre
anivanlig vasterlandsk kost.

Epidemiologiska data tyder dock pa att &ven mycket mindre
forandringar, t exgenom attbytautlivsmedel medlagt innehall
avvixtsteroler mot sidana med hogre, kan ha betydande effek-
ter fran folkhilsosynpunkt. Fortfarande saknas dock data fran
prospektiva studier om betydelsen av vixtsterolintag fér mor-
biditet och mortalitet. Sddana studier ar nu pa vég, och vi kan
forhoppningsvis se fram mot dessa resultat under de komman-
de éren.

Kunskapen bor beaktas vid kostradgivning
Viharidennaartikel belyst att vixtsterolerikosten enligt expe-
rimentella studier paverkar kolesterolomsittningen och enligt
epidemiologiska studier sédnker serumhalterna av kolesterol.
Dettabor beaktas vid kostradgivning vid hyperlipidemi och vid
icke-farmakologisk behandling och profylax mot hjart-karl-
sjukdom, liksom vid industriell beredning av véxtsterolrika
livsmedel.
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