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Emily Sonestedt är huvudförfattare 
till den nya svenska studien, som är 
först i världen med att visa att kos-
tens sammansättning har betydelse 
för effekten av FTO-genen.

Fettsnål mat håller  
fetma-gen i schack
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D
en nya svenska stu-
dien, som publicera-
des i september i år, är 
den första i världen 

som visar att kosten har bety-
delse för effekten av FTO-ge-
nen – den mest kända och 
sannolikt viktigaste genen 
bakom vanlig fetma.

Studien visar att det är om 
man äter fet mat som effek-
ten av FTO-genen framträ-
der. Äter man fet mat och har 
riskvarianten av genen i dub-
bel uppsättning, så är risken 
att bli fet två och en halv 
gånger så hög som om man 
saknar riskvarianten. Men 
denna ökade risk för fetma 
försvinner nästan helt om 
man äter fettsnål mat.

– Det här visar att vi inte är 
slavar under våra gener. Även 
om vi föds med en ärftlig be-
lastning för fetma är livs stilen 
viktig, säger Emily  Sonestedt, 
forskare i Marju Orho-Melan-
ders grupp vid Lunds univer-
sitets Dia betescenter i Malmö 
och huvudförfattare till den 
nya studien.

Att FTO-genen påverkar ris-
ken för fetma upptäcktes 
2007 av en brittisk forskar-
grupp, och har bekräftats i 
senare studier. Upptäckten 
gjordes när forskarna letade 
igenom genomet på jakt efter 
riskgener för typ 2-diabetes, 
men en närmare analys visa-
de att det egentligen är 
kroppsvikten som FTO-ge-
nen påverkar.

Det här var ett stort ge-
nombrott. Man visste sedan 
länge, bland annat genom 
tvillingstudier, att en stor del 
av risken att drabbas av fetma 
är genetiskt betingad. Men 
tidigare hade man bara lyck-
ats identifiera riskgener som 
är kopplade till sällsynta for-
mer av svår fetma.

Här, däremot, handlade det 

om en vanlig gen. Omkring 16 
procent av alla européer har 
riskvarianten av FTO-genen i 
dubbel uppsättning (AA), och 
ytterligare cirka 47 procent 
har den i enkel upplaga (AT).

Inverkan på kroppsvikten 
är visserligen måttlig: en per-
son med dubbla riskalleler 
väger i genomsnitt omkring 
tre kilo mer än en person som 
saknar sådana. Men i dag har 
man identifierat ett tjugotal 
vanliga fetmagener – och 
fortfarande inte hittat någon 
som har så stark effekt som 
FTO-genen.

FTO-genen ligger på kro-
mosom 16, men vad den har 
för funktion hos människan 
hade de brittiska upptäckar-
na ingen aning om. Genen 
klonades ursprungligen se-
dan man sett att en variant av 
den gjorde att möss fick sam-
manväxta tår. Nu fick för-
kortningen byta innehåll: 
FTO står inte längre för 
»fused toe«, utan för »fat 
mass and obesity«.

Förra året publicerades så en 
amerikansk studie, som visar 
att fysisk aktivitet har stor 

betydelse för vilken effekt 
FTO-genen får. Studien gjor-
des på medlemmar i Amish, 
en kristen grupp som lever 
ett gammaldags liv med 
mycket begränsad tillgång 
till bilar, elektricitet och and-
ra moderna bekvämligheter. 
Försökspersonerna fick läm-
na blodprov, vägdes och mät-
tes, och deras fysiska aktivi-
tet registrerades under en 
vecka med accelerometer. Re-
sultaten visar, att bland dem 
som rörde sig lite hade ärft-
ligheten stor betydelse: per-
soner med två riskalleler av 
FTO-genen vägde klart mer 
än personer som saknade så-
dana. Men i gruppen som rör-
de sig mycket var denna skill-
nad helt borta.

Fysisk aktivitet kunde up-
penbarligen dämpa, eller 
rentav eliminera, den gene-
tiska risken för fetma. Flera 
andra studier har bekräftat 
detta samspel mellan FTO-
genen och fysisk aktivitet, 
även om bilden inte är helt 
entydig.

Den nya svenska studien är 
emellertid den första som vi-
sar att även kostens samman-

sättning spelar in. Det är 
svårt att få in tillförlitliga 
uppgifter om vad folk äter, 
men den svenska forskar-
gruppen hade tillgång till ett 
ovanligt bra material: Malmö 
Kost-Cancer, en stor under-
sökning där man under fem 
år på 1990-talet samlade in 
kostuppgifter från cirka 
28 000 Malmöbor i vissa ål-
dersgrupper, med hjälp av 
både ett omfattande frågefor-
mulär, en lång intervju och en 
matdagbok som deltagarna 
själva förde. Alla deltagare 
vägdes och mättes, och hos 
cirka 5 000 av dem har man 
även studerat generna.

Materialet gjorde det möjligt 
för forskarna att renodla en 
kostfaktor i taget, för att un-
dersöka om den har någon be-
tydelse för FTO-genens ef-
fekter.

– Vi var inte helt säkra på 
vad vi skulle hitta, berättar 
Emily Sonestedt. Vi tittade 
på protein och på fibrer utan 
att hitta någon skillnad. Men 
när vi delade upp personerna 
i tre grupper utifrån hur 
mycket fett de åt, fick vi ett 
tydligt utslag.

– I gruppen som åt mest fett 
var risken att bli fet två och en 
halv gånger så hög för dem 
som hade riskallelen i dubbel 
uppsättning (AA), jämfört 
med dem som saknade riskal-
lelen (TT). I gruppen som åt 
minst fett var det där emot 
ingen större skillnad alls.

Det var inte någon extremt 
fettsnål kost som behövdes 
för att neutralisera fetma-
genen. Den tredjedel som åt 
fettsnålast åt under 36 ener-
giprocent fett, det vill säga i 
stort sett i linje med de nor-
diska näringsrekommenda-
tionerna. Den tredjedel som 
låg högst åt över 41 energi-
procent fett.

 fto-genen. Den mest kända riskgenen för vanlig fetma verkar i 
samspel med bestämda miljöfaktorer. Tidigare studier har visat 
att risken kan elimineras med fysisk aktivitet. Nu visar en ny 
svensk studie att även kosten har betydelse. Med fettsnål mat 
kan den genetiska risken hållas i schack.
text: miki agerberg    foto: ola torkelsson
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I gruppen som åt mest fett framträder de genetiska skillnaderna 
tydligt. Dubbel riskvariant av FTO-genen betyder där kraftigt ökad 
risk för fetma.

Källa: Sonestedt E, et al. Fat and carbohydrate intake modify the association between 
genetic variation in the FTO genotype and obesity. Am J Clin Nutr. 2009. doi:10.3945/
ajcn.2009.27958.
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När forskarna tittade på kol-
hydrater hittade de ett lika 
starkt samband, fast i omvänd 
riktning. I den grupp som åt 
minst kolhydrater gav fetmage-
nen tydligt utslag, medan den 
neutraliserades i den grupp 
som åt mest kolhydrater.

Emily Sonestedt tror dock 
inte att kolhydrater har en 
skyddande effekt. Hennes 
tolkning är i stället att kolhy-
dratmåttet i denna undersök-
ning är en spegel av fettkon-
sumtionen: lite kolhydrater 
betyder mycket fett.

– Sedan FTO-genen upp-
täcktes har man lärt sig en del 
om hur den fungerar i krop-
pen, säger hon. Man vet att 
den uttrycks starkt i hypo
talamus, som är ett centrum 
för aptitreglering i hjärnan.

– Det finns flera försök som 
visar, att människor med AA-
varianten av FTO-genen äter 
mer än andra, i synnerhet av 
fet mat. Det kanske är så att 

genen påverkar mättnads-
känslan, så att dessa männis-
kor inte blir lika snabbt mätta 
av fett som andra blir.

Malmöforskarna analyse-
rade också data om fysisk ak-
tivitet, och hittade samma 
tendens där som i de tidigare 
studierna. FTO-genen sam-
spelar med både kost och fy-
sisk aktivitet, säger Emily  
Sonestedt:

– Det var i den grupp som 
hade låg fysisk aktivitet och 
åt mycket fett som skillna-
derna i vikt var störst. Perso-
ner med AA-varianten i den-
na grupp hade i genomsnitt 
1,8 enheter högre BMI än 

personer med TT-varianten.
– Man kan säga att männis-

kor med AA-varianten av 
FTO-genen är mer utsatta än 
andra i ett samhälle som vårt, 
där det finns stor tillgång på 
energität mat och det krävs 
lite fysisk aktivitet.

I dag finns det flera företag 
som erbjuder kommersiella 
gentest, där man mot betal-
ning kan få veta vilken vari-
ant av FTO-genen man har. 
Emily Sonestedt tycker själv 
att det skulle vara intressant 
att göra ett sådant test, men 
det är inget hon rekommen-
derar för allmänheten:

– Jag jobbar ju med det här 
och vet hur jag ska tolka sva-
ret. Jag vet att FTO-genen 
bara är en faktor bland 
många.

– I framtiden, när man kan 
testa för flera olika riskgener 
för fetma, kanske det blir mer 
meningsfullt med ett gentest. 

Då kan testet ligga till grund 
för individuell rådgivning, 
där man får råd om hur man 
ska förebygga fetma utifrån 
sin genotyp.

– Ju mer man vet om gener-
na, desto mer kan man göra åt 
miljöfaktorerna. n
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Ett steg på vägen mot att 
kunna skräddarsy behand-
ling och livsstilsrådgivning. 
Så kommenterar två svenska 
experter den nya studien om 
FTO-genen.

Den nya studien från Malmö 
är mycket viktig. Det fastslår 
Mai-Lis Hellénius, professor i 
kardiovaskulär prevention 
och ansvarig för Livsstilsmot-
tagningen vid Karolinska 
Universitetssjukhuset i Solna.

Hon medger att hon tidiga-
re varit måttligt intresserad 
av jakten på nya fetmagener. 
Det är ju ändå livsstilen som 
är viktigast, resonerade hon.

Men de nya studierna om 
samspel mellan gener och 
livsstilsfaktorer har fått hen-
ne att tänka om. Den ameri-
kanska Amish-studien om 
FTO-genen och fysisk aktivi-
tet var mycket klargörande, 
säger hon:

– Den visar att arvet är vik-
tigt och att vi måste sluta 
skuldbelägga feta människor. 
Men samtidigt visar den på 

möjligheterna. I ett rörligt 
samhälle kan många fler bli 
normalviktiga. Malmöstu-
dien visar att motsvarande 
samband också 
finns när det gäller 
maten.

Mai-Lis Helléni-
us tror att forsk-
ningen om fetma-
gener och livsstils-
faktorer kommer 
att leda fram till 
mer individualise-
rad rådgivning och 
behandling:

– På så sätt kan vi bli ännu 
bättre på att hjälpa våra pa-
tienter att ändra livsstil, sä-
ger hon. Kunskap är också en 

viktig motivationsfaktor. När 
jag berättar om de här studi-
erna för mina patienter blir 
de lika fascinerade som du 
och jag.

Professor Claude Marcus, 
vetenskaplig ledare för Riks-
centrum barnfetma vid Karo-
linska universitetssjukhuset i 
Huddinge, tycker att Malmö-
studien är mycket intressant:

– Alla studier som visar in-
teraktioner mellan omgiv-
ningen och geneffekter är 
viktiga, säger han. De visar 
att folk inte behöver känna 

sig dömda av det gene-
tiska ödet.

– Men själv är jag 
egentligen inte särskilt 
överraskad. Många av 
de gener man hittat de 
senaste åren som på-
verkar vikten påverkar 
ju centrala nervsyste-
met, och då måste det 
finnas ett samspel med 
omgivningen för att de 

ska få effekt.
Att FTO-genen tycks vara 

kopplad till intag av just fett 
betyder inte att alla gener be-

höver vara det, understryker 
Claude Marcus:

– Man ska inte dra slutsat-
sen att alla skulle må bra av 
att äta mycket kolhydrater 
och lite fett. Forskare kom-
mer säkert att hitta andra ge-
ner där risken för fetma är 
kopplad till exempelvis vissa 
kolhydrater.

På sikt kan den här forsk-
ningen leda till att man kan 
skräddarsy rätt behandling 
eller förebyggande insatser 
utifrån patientens gener, tror 
Claude Marcus. Men vi är 
inte där än. Först måste FTO-
genens effekter prövas i pro-
spektiva studier, och andra 
fetmagener måste utforskas, 
säger han.

Därför avråder Claude 
Marcus bestämt från att an-
vända dagens kommersiella 
test av FTO-genen:

– Det vore att kasta pengar-
na i sjön. Det är bättre att läg-
ga de pengarna på ett gym-
kort i stället.

Miki Agerberg
miki.agerberg@lakartidningen.se

»Ett steg mot skräddarsydd behandling«

Mai-Lis  
Hellénius

Claude  
Marcus

»Det vore att 
kasta peng-
arna i sjön. 
Det är bättre 
att lägga de 
pengarna på 
ett gymkort i 
stället.«
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