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Overvekt, fedme
og type 2 diabetes

FRM3020 Arild Chr. Rustan

“Obesity is a disorder of
the biological regulatory

system that controls
food intake and is not a
weakness of character”

Fedme
 Voksende helseproblem
 Økt risiko for alvorlig sykdom: type 2

diabetes, hyperlipidemier, gallestein,
hjerte-kar sykdom, kreft (tykktarm,
bryst, prostata) etc.

 Klassifisering av fettakkumulering:
kroppsmasseindeks (BMI, kg/m2)

 Eksempel: År 2000: 120 mill med type 2
diabetes, 80% overvektige, 2010: 46%
økning

 Årsaker: Lav fysisk aktivitet, for høyt
inntak av energi ---> fedme
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 Meget vanlig - 3-30 % av voksne
      hyppighet særlig fra -80-årene
 Mat - hvor viktig er mengde og type?
 Mindre fysisk aktivitet - hvor viktig?
 Genetisk  disposisjon ikke endret, men

viktig i samspill m/levevaner
 Ny kunnskap om gener

Mer om fedme
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Regulering av
energibalansen

Body Energy Stores of Lean 70-kg Man

Adipose tissue triglyceride =
120,000 kcal

Muscle triglyceride =
3000 kcal

Liver triglyceride = 450 kcal

Liver glycogen = 400 kcal

Muscle glycogen =
2500 kcal

Obesity Is Caused by Long-
Term Positive Energy Balance

Fat
Stores
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Important players in body weight
regulation

Afferent
signals Efferent

signals

Brain

Adipose
tissue

BMR
Thermogenesis
Physical activity

Genes?
Lifestyle?

Carbohydrates
Lipids
Protein
Alcohol

+ -

Body weight
Twin studies --> genes
account for 70-80 % of bw

Mat og næringsstoffer --> signaler
via reseptorer i GI-kanalen til CNS

Woods et al.
Science 1998,
280, 1378-1383

Signaler fra fettvev, GI-kanalen og CNS

(Woods et al. Science 1998, 280, 1378-1383)

Fødeinntak - energilagermodell

 ”Lipostat” postulert av Kennedy
(Proc R Soc London B Biol Sci 1953, 140, 579)

 Signaler fra energilagre (fettvev)
bidrar til å styre fødeinntaket

 Vaner, muligheter, tid på dagen - i
tillegg

 Denne modellen får økende støtte
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Regulering av timing, antall og
størrelse på måltider

 Artspesifikk døgnrytme for fødeinntak
(f. eks. nokturne)

 Stor adaptasjonsevne (timing, antall og
størrelse) ved endrede betingelser

 Næringsstoffer reagerer med reseptorer
i nese, tung, svelg, tarm, lever

 Metthetsfaktorer dannes ved deteksjon,
fordøyelse og absorpsjon

Regulering av fødeinntak
Hjerne

NPY
AGRP
galanin

Orexin-A
dynorphin

Stimulerer
α-MSH
CRH/UCN
GLP-I

CART
NE
5-HT

Hemmer
Sentrale signaler

Glukose
CCK, GLP-1, PYY, 
PP, Oxyntomodulin,
Obestatin,
Vagal afferente
Insulin

Ghrelin

Leptin, Adiponektin

Kortisol

Perifere signaler Perifere signaler

+
−

−

+

Gastrointestinal
traktus

Fettvev

Mat
inntak

Binyre

Eksterne faktorer
Emotions
Food characteristics
Lifestyle behaviors
Environmental cues

Periphery and
CNS:
endocrine and
neuronal
interaction for
regulation of
energy
homeostasis
and appetite

Gale SM et al:
J Nutr 2004, 134:
295–298

Neuropeptides for regulation of
food intake / energy balance

Enhanced
 NPY
 MCH
 Orexin
 Galanin
 AGRP
 B-endorfin
 Ghrelin*

Reduced
 A-MSH
 CART
 CCK*
 CRH
 GLP-1
 Leptin*
 Insulin*
 PYY*

*peripheral origin
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Fysisk aktivitet - energiforbruk
 Muskulatur utgjør ~ 40 % av kroppsmassen
 Bruker lite energi i hvile, mye ved aktivitet

 Basal metabolic rate (BMR)
 Diet-induced thermogenesis (DIT)
 Fysisk aktivitet - meget variabel (20 - 400 %)

 Ulikt oksydasjon pga:
 Kosthold
 Arbeidsbelastningens intensitet
 Arbeidstidens lengde
 Treningstilstand

Fettvev
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Adipocytter (fettceller) - funksjoner

 Lagringsdepot for lipider (triglyserider)
 Utskiller frie fettsyrer (FFA)

 Forhøyet ved insulinresistens
 Reduserer glukoseopptak (muskel),
glykogensyntese og glukoseoksidasjon

 Reduserer insulinsekresjon (β-celler)
 Øker glukoseproduksjoen i lever

 Aktivt endokrint organ
 Adipokiner

 Regulerer matinntak, energiforbruk og
insulinsensitivitet

Frie fettsyrer (FFA) og glukosemetabolismen

galanin + receptors

Lafontan M. Annu Rev Pharmacol Toxicol. 2004 Sep 7 Epub

Effekter av ulike adipokiner
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Lokalisering av kroppsfett
og insulinresistens

Visceral fedme
(sentral fedme, intra-abdominal)

Mer lipolytisk aktive adipocytter
Gir hyperinsulinemi (FFA hemmer hepatisk insulin
clearance)
Gir økt hepatisk glukoseprodukasjon (hyperglykemi)

Perifer fedme
(gluteal/subkutan)

Lokalisering av fettvev - ulik metabolsk
påvirkning

G

Excess
fatty acids

Excess
fatty acids

Increased
  lipolysis rate

 Increased
  fat mass

Increased fat mass Subcutaneous
adipose tissue

Visceral
adipose tissue


