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1. Uvod

Unatoc¢ naporima medicinske zajednice pretilost je i dalje zdravstveni problem Sirom svijeta i njena
prevalencija izaziva zabrinutost. Tijekom posljednjih 40 godina, naglo se povecao globalni stupanj
pretilosti i kod muskaraca i kod Zena, Sto je povecalo teret ove bolesti (Bray i sur., 2018).
Povezana je s raznim bolestima, ukljucujuéi dijabetes tipa II, koronarnu bolest srca, arterijsku
hipertenziju i dislipidemiju, koje doprinose smanjenju kvalitete Zivota i ocekivane Zivotne dobi (Di

Angelantonio i sur., 2016).

Etiologija je uglavnom posljedica loSe prehrane, pa je lijeCenje pacijenata usredotoceno uglavnom
na prehrambene intervencije. Iako je to tezak zadatak, intenzivnim Zivotnim intervencijama moze
se postici gubitak kilograma koji se odrzava dugoroc¢no, Sto pokazuju i rezultati velikog klinickog
ispitivanja (Gogebakan i sur., 2011). U Sirokoj su upotrebi dijete s ograni¢enim unosom energije
i masti. Medutim, ova strategija Cesto uzrokuje nezadovoljstvo i nedostatak poslusnosti
pacijenata, pa su na temelju toga razvijene i druge dijete. Ketogena dijeta jedna je od njih i
razlikuje se od standardnih pristupa. Ona se definira kao prehrambeni obrazac s visokim udjelom
masti i vrlo malo ugljikohidrata (Paoli, 2014). Cilj ketogene prehrane je povecati ketogenezu, sto
dogada se kada tijelu nedostaje odgovarajuée energije proizvedene iz ugljikohidrata (Paoli i sur.,
2013).

Ketogena dijeta i dalje ostaje kontroverzna u znanstvenim krugovima, pa tako i medu opéom
populacijom. Ona moZe uzrokovati gubitak kilograma, medutim dugorocni ucinak na tjelesnu
masu i potencijalni negativni ucinci na zdravlje joS uvijek su predmet rasprave (Paoli i sur., 2013).
Stoga je cilj ovoga rada sustavno pretraziti literaturu imajuéi u fokusu kriticki pregled utemeljen
na dokazima o usporedivanju ucinkovitosti ketogene prehrane s dijetama s malo masti za gubitak

kilograma u bolesnika s prekomjernom tjelesnom masom.

2. Teorijski dio
2.1 Pretilost

Definicija pretilosti je nenormalno i pretjerano nakupljanje masti koje predstavljaju rizik za
zdravlje. Temeljni uzrok prekomjerne tjelesne mase je dugotrajni energijski disbalans izmedu

kalorija unesenih hranom te kalorija koje su potrosene (WHO, 2020). Indeks tjelesne mase (BMI)



je mijera za pretilost, a raCuna se na nacin da se tjelesna masa osobe [kg] podijeli s njenim
kvadratom visine [m]. Ukoliko je BMI >25 kg/m? osoba se smatra pretilom, a u slucaju da je BMI
>30 kg/m? osoba je gojazna (WHO, 2020). Od 1980. godine prevalencija pretilosti se udvostrucila
u gotovo 70 zemalja. Godine 2015. je broj odraslih koji su imali prekomjernu tjelesnu masu iznosio
vise od 600 milijuna (GBD 2015 Obesity Collaborators, 2017). Na pretilost se gleda kao na
globalnu epidemiju te predstavlja veliki javnozdravstveni problem. Ukoliko se ovi trendovi ne
promijene, moguce je da do 2025. godine globalna prevalencija gojaznosti dosegne 18 % kod
muskaraca i 21 % kod zZena (NCD Risk Factor Collaboration, 2016).

Poviseni BMI predstavlja riziéni faktor za razvoj mnogih kroni¢nih bolesti i poremecaja,
prvenstveno dijabetes tipa II (Zimmet i sur., 2001) i kardiovaskularne bolesti (Ni Mhurchu i sur.,
2004), ali i karcinom (Torre i sur., 2015), osteoartritis, bolesti jetre i bubrega, apneju za vrijeme
spavanja i depresiju (Pi-Sunyer, 2009). Takoder, dokazano je da opcéenito povecava rizik od smrti
(Berrington De Gonzalez i sur., 2010; Zheng i sur., 2011) te da postoji obrazac prema kojem se
mortalitet povecava s prekomjernom tjelesnom masom, bez obzira na spol, rasu i podneblje (Di
Angelantonio i sur., 2016). Zato je od velike vaznosti da pretile i gojazne osobe izgube na tjelesnoj
masi te, posljedi¢no, dovedu svoj indeks tjelesne mase u normalan raspon. Postoji viSe strategija
za postizanje tog cilja. Neke od njih su intervencija koja ukljuc¢uje modifikaciju cjelokupnog nacina
Zivota, dijetoterapija, primjena farmakoloskih pripravaka, operativni zahvat ili kombinacija

navedenih.

2.2 Dijetoterapija kod pretilosti

Misljenje Akademije za prehranu i dijetetiku za uspjesno lijeCenje prekomjerne tjelesne mase kod
odraslih zahtijeva bihevioralne promjene koje ukljucuju adekvatnu prehranu i tjelesnu aktivnost
(Raynor i Champagne, 2016). Da bi doSlo do poboljSanja nekih klinickih parametara, nije dovoljno
samo izgubiti na tjelesnoj masi, ve¢ odrzavati trend konstantnim, oko 3-5 % gubitka na tjelesnoj
masi. Ne postoji univerzalna duljina vremena za odrzavanje tog trenda, ali Cesto se koristi
vremenski period od jedne godine. Dugoro¢no odrzavanje mrsavljenja jedan od glavnih izazova

u lijecenju pretilosti te je kljucan za uspjeh mrsavljenja.

Krucijalan ¢imbenik za gubitak na tjelesnoj masi je stanje negativne energijske ravnoteze. 1z toga

proizlazi da prehranu treba izmijeniti tako da dode do smanjenja prekomjernog unosa energije,



odnosno da se postigne deficit od najmanje 500 kcal/dan. Mnogo je prehrambenih intervencija
kojima se to moze postici, i pritom neki pristupi znatno visSe smanjuju energijski unos od drugih,
ali stupanj gubitka kilograma odrazava razinu energetske restrikcije. Neke standardne smjernice
kod dijetoterapije za pretilost ukljuCuju redukcijsku dijetu i individualiziranje obrasca obroka te
njihova raspodijela kroz dan. Dijetoterapija treba imati pojedinacan pristup te intervencija za
lijeCenje pretilosti treba biti prilagodena pacijentu uzimajuc¢i u obzir njegovu preferenciju,
nutritivni status i zdravstveno stanje (Raynor i Champagne, 2016). Zbog toga su se pojavile brojne
dijete, medusobno razli¢ite s obzirom na Sirok spektar karakteristika kao Sto su omijer
makronutrijenata, vrste namirnica i skupina hrane, vrijeme hranjenja i nacin pripreme jela.
Ketogena dijeta tek je jedna od njih, ali je na glasu kao jedna od najdjelotvornijih. No, za gubitak
kilograma kod odraslih osoba s prekomjernom tjelesnom masom, sve dok se postize ciljana
redukcija razine unosa kalorija, razliCiti prehrambeni pristupi ¢e biti ucinkoviti (Raynor i
Champagne, 2016).

2.3 Ketogena dijeta

Ketogena je dijeta osmisljena s primarnom ulogom terapijskog tretmana u djece s epilepsijom
pocetkom 20-ih godina 20. stoljeca (Freeman i sur., 2007). Od 1960-ih se koristi kao metoda za
mrSavljenje (Paoli i sur., 2013), a danas je jedna od najpoznatijih dijeta. Popularne dijete koje
takoder prezentiraju dijete s niskim udjelom ugljikohidrata su Paleo dijeta, Atkinsova dijeta,
Rjesenje za djjabetes doktora Bernsteina (eng. Dr. Bernstein’s Diabetes Solution) i Zivot bez kruha
(eng. Life Without Bread). Nema standardne ketogene dijete i ima dosta suprotnosti po pitanju
dopustene koli¢éine odredenih namirnica, no ipak postoji zajednicka, a ujedno i glavna
karakteristika — smanjen udio ugljikohidrata koji je obi¢no manji od 50 g/dan, ali idealno maniji

od 20 g/dan (Paoli i sur., 2013). Ketogenim dijetama se smatraju sve dijete koje uzrokuju ketozu.

Ketoza je stanje u koje tijelo najceSce ulazi nakon 48 sati od pocetka nedostatnog unosa
ugljikohidrata. Do toga dolazi jer se razgradnjom ugljikohidrata iz piruvata, produkta razgradnje
glukoze u glikolizi, proizvodi oksaloacetat. Pod normalnim uvjetima, prilikom ulaska u ciklus
limunske kiseline, oksaloacetat reagira s acetil-koenzimom A koji nastaje oksidacijom masnih
kiselina. Tijekom gladovanja oksaloacetat se koristi za sintezu glukoze pa ulazi u glukoneogenezu
te se ne moZe spoijiti s acetil-CoA. U tim uvjetima postoji suviSak acetil-CoA koji se usmjerava

prema sintezi ketonskih tijela (slika 1). Njih ¢ine acetoacetat, aceton i D-3-hidroksibutirat (Berg i



sur., 2013). Ketoza se javlja u viSe fizioloskih stanja, a jedno od njih je upravo prehrana s niskim
udjelom ugljikohidrata. Posljedica toga je smanjena razina inzulina te povec¢ana razina glukagona
te se, umjesto glukoze, kao primarni izvor energije koriste masti i ketogena tijela (McDonald,
1998). Mozak kao organ koji se hrani isklju€ivo glukozom, prilagodava se tom stanju i koristi
acetoacetat da bi se opskrbio energijom (Hawkins i Biebuyck, 1979).

CoA Hyl
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Slika 1. Nastanak ketonskih tijela (Berg i sur., 2013)

Postoji viSe varijacija ketogene dijete, a razlikuju se po koli¢ini ugljikohidrata te omjerima masti i
bjelancevina. Iako ne postoji univerzalna piramida prehrane za ketogenu dijetu (slika 2), moze se
reCi da se naj¢eS¢e bazira na namirnicama poput mesa i mesnih preradevina, ribe i morskih
plodova, ulja, orasastih plodova i sjemenki, avokada, jaja, mlije¢nih proizvoda (sir, vrhnje i
maslac) i povréa koje je siromasno ugljikohidratima kao Sto su Spinat, blitva i brokula. U
ogranicenim koli¢inama dopusteno je voée poput citrusa i bobicastog voéa, pojedino povrée i
mlijeko zbog doze ugljikohidrata koju sadrze. Izvori ugljikohidrata kao Sto su korjenasto povrce,
leguminoze, zitarice i proizvodi od Zitarica i ostalo voce su zabranjeni. Takoder, nije dozvoljena
konzumacija slatkiSa ni zasladenih napitaka, prirodnih sokova te alkohola (McDonald, 1998;
Harvard, 2020).

Kao kod svake dijete, tako i kod ketogene mogu biti prisutni pozitivni i negativni ucinci. Pojedini
su ve¢ prije spomenuti u nekim istrazivanjima (Paoli, 2014; Johnstone i sur., 2008). Ukljucuju
efikasan gubitak kilograma, a s druge strane nuspojave poput acidoze, hipoglikemije, probavnih
tegoba, dehidracije i umora. Ujedno se spominju dislipidemija, bubrezni kamenci (Freeman i sur.,

4



2007) i gubitak gustoce kostiju (Draaisma i sur., 2019). Ovaj je rad prvenstveno koncentriran na
utvrdivanje ucinkovitosti ketogene dijete pri mrSavljenju uzimajuci u obzir njene potencijalne

mane.

Slika 2. Primjer piramide prehrane ketogene dijete (L-CAN, 2020)

3. Materijali i metode
3.1 Strategija pretraZivanja i odabir znanstvenih studija

Prvi korak u ostvarivanju cilja istrazivanja, odnosno dobivanja odgovora na postavljeno pitanje o
ucinkovitosti ketogene dijete u odnosu na druge redukcijske dijete, je sustavno pretrazivanje
literature. U tu svrhu su u srpnju 2020. pretrazene slijedece elektroni¢ke baze podataka: PubMed,
Scopus i Web of Science. Strategija pretrazivanja se sastojala od upisivanja istih klju¢nih pojmova
u sve 3 baze podataka. Kljucne pojmove je Cinila kombinacija pojmova (,ketogenic diet" OR ,keto
diet") AND (,,obesity™ OR ,obese" OR ,overweight") AND (,diet therapy" OR , dietetic therapy").
Pretrazivanje se provodilo kao ru¢no pretrazivanje svih ukljucenih studija. Na taj je nacin
identificirano 1514 studija i joS 4 su pronadene kroz druge izvore. Slijedila je provjera
prihvatljivosti kojom se finalni broj studija sveo na 5 te su ukljuene u daljnju sintezu i analizu
(slika 3). Ukljucene studije bile su sljedecih karakteristika: zdravi punoljetni ispitanici, ispitanici
prekomjerne tjelesne mase, intervencija je ketogena dijeta, na engleskom jeziku i slobodnog
pristupa. IskljuCujuce karakteristike bile su: studije provedene na Zivotinjama, ispitanici s
dijabetesom, neadekvatna koli¢ina ugljikohidrata, nedostatak podataka o promjeni tjelesne mase,

duplikati, istodobna farmakoloska intervencija, studije bez kontrolne skupine ili studije koje ne
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obraduju tematiku predmeta interesa (npr. primjena suplementacije u ketogenoj dijeti ili ucinak
treninga uz ketogenu dijetu).

apstrakti ekstrapolirani elebtronskim
pretraZivanjern baza PubMed, Web of
Science i Scopus
n = 1514

l—l —

apstrakti identificirani manualnim
pretragivanjem
n=4

apstraldi pregledani prema kriterijima
ukdjucenja
n = 1518
¥ iskljuefeni apstrakt
= n = 1403
¥

clanc uldjuceni u pragled tekstova u

cjelini
n=115%
iskijufeni dand
n =110
razlozi: dupliksati, studije na provedane na
—.

Zivobnjama, nama kontrolne skupine, nedostatak
podataka o gubitku na Helesnce masi,
neadelovatna kolidina ugljikohidrata, tspitanici =
dijabetzsom, paralelna farmzkologia intervendija,
nije pradmat interesa

W
dznd ukljudeni u analizu i sinbezu
n=>5

Slika 3. Dijagram tijeka selekcije studija

Ukupno je pronadeno 1514 radova, od ¢ega 133 na PubMedu, 875 na Scopusu i 506 na Web of
Science te 4 rada iz drugih izvora. Radovi su potom pregledani na temelju naslova i saZzetka.
Isklju¢eno je 1403 radova iz ve¢ navedenih razloga. Preostalih 115 radova preuzeto je u

cjelovitom tekstu, a 5 ih je uklju¢eno u konacni sustavni pregled.



3.2

Sinteza odabranih studija

Iz odabranih 5 studija slijedeci su podaci pribavljeni: 1) opce informacije o studiji (autor, godina

objavljivanja, naziv studije, vrsta studije, razdoblje pracenja, trajanje ketogene faze, broj

ispitanika, broj ispitanika koji su zavrsili ispitivanje, dob, spol, kriteriji ukljucivanja, protokol za

ketogenu dijetu i kontrolnu skupinu); 2) pocetne i krajnje tocke mjerenja (tjelesna masa, indeks

tjelesne mase (BMI), opseg struka, sastav tijela, krvni tlak, glukoza, inzulin, lipidi u serumu,

ketoni) 3) rezultati ispitivanja. U tablicama 1 i 2 prikazane su karakteristike ukljucenih studija.

Tablica 1. Karakteristike ukljuenih studija s obzirom na trajanje, veliCinu uzorka, spol, kriterij

selekcije ispitanika i ispitivanih parametara

. trajanje broj . . neki
prvi au tor, vrsta studije ukt_lpn_o ketogene ispitanika v% kr|_ter!] od_ablra ispitivani
godina trajanje £ . Zena ispitanika .
aze (retencija) parametri
Brinkworthi randomizirana 1 godina  oko 2 118 (69) 64 18-65 godina, TM, sastav
sur., 2009 kontrolirana tjiedna trbusna pretilost, tijela, krvni
studija barem jedan tlak, glukoza,
faktor rizika za inzulin, lipidi u
metabolicki serumu
sindrom
Foster i randomizirana 12 oko 8 63 (37) 68  BMI>30 kg/m? TM, krvni tlak,
sur., 2003 kontrolirana mjeseci tjedana lipidi u serumu,
studija ketoni u urinu
Moreno i randomizirana 24 30-45 dana 79 (45) 87 18-65 godina, TM, BMI, opseg
sur., 2016 kontrolirana mjeseca BMI>30 kg/m? struka, sastav
studija tijela
Noakes i randomizirana 12 4 tjedna 90 (67) 82  BMI>28 kg/m?, TM, lipidi,
sur., 2006 kontrolirana tjedana barem jedan ketoni, CRP,
studija faktor rizika za homocistein u
razvoj serumu, sastav
kardiovaskularne tijela
bolesti
Yancyisur., randomizirana 24 tjedna oko 2 120 (89) 78 18-65 godina, TM, BMI, lipidi
2004 kontrolirana tjedna BMI 30-60 kg/m?, u serumu,

studija

povisena razina
lipida, LDL ili
triglicerida

ketoni u urinu,
sastav tijela,
krvni tlak

TM - tjelesna masa, BMI — indeks tjelesne mase, CRP — C reaktivni protein, LDL — kolesterol niske

gustoce



Tablica 2. Opis ketogene dijete i dijeta unutar kontrolnih skupina

prvi autor, . . dijeta kontrolne n (na . n
. opis ketogene dijete . ketogenoj (kontrolna
godina skupine diieti .
ijeti) skupina)
Brinkworth 4 % energije iz ugljikohidrata 46 % energije iz 33 36
i sur., 2009 35 % iz proteina ugljikohidrata
61 % iz masti 24 % iz proteina
<20 g ugljikohidrata/dan prvih 30 % iz masti
8 tjedana <10 gi <8 % zasicenih
<40 g ugljikohidrata/dan poslije  masti od ukupne energije
8 tjedana
Foster i Atkinsova dijeta (prva 2 tjedna 1200-1500 kcal/dan za 20 17
sur., 2003 <20 g ugljikohidrata/dan pa Zene
postepeno povecavanje, bez 1500-1800 kcal/dan za
limita za masti i proteine) muskarce ugljikohidrati:
masti: proteini =60:25:15
Moreno i 3 faze: standardna redukcijska 22 23
sur.,, 2016 1. 600-800 kcal, <50 g dijeta
ugljikohidrata, 10 g masti/dan
2. redukcijska dijeta
3. balansirana dijeta za
odrzanje TM
Noakes i ugljikohidrati: masti: proteini 1. grupa 70:10:20 (3 %) 24 22 (1.)
sur., 2006 (% zasi¢enih masti) = 4:61:35 2. grupa 50:30:20 (6 %) 21 (2.)
(20 %)
Yancy i <20 g uglijikohidrata/dan, redukcijska dijeta (deficit 45 34
sur., 2004  postepeno dodavanje oko 5 g od 500-1000 kcal/dan)
ugljikohidrata/dan svakog <30 % energije iz masti
tjedna do dostizanja razine <10 % energije iz
odrzavanja TM zasicenih masnih kiselina

<300 mg kolesterola/dan

TM - tjelesna masa

4. Rezultati i rasprava

Cilj ovog sustavnog pregleda bio je identificirati najbolje dostupne dokaze o ucinkovitosti i
sigurnosti ketogene dijete u lijeCenju prekomjerne tjelesne mase. Ukupni rezultati ovog
istrazivanja pokazali su djelotvornost ketogene dijete na smanjenje tjelesne mase, posljedicno i

indeksa tjelesne mase, ali i na smanjenje ukupne koli¢ine masnog tkiva.



4.1 Kvalitativna analiza

Karakteristike ukljucenih ¢lanaka sazete su u tablicama 1 i 2. Studije su objavljene izmedu 2003.
i 2016. godine u veli¢ini uzoraka od 63 do 120 ispitanika, a period pracenja je bio od 12 tjedna
do dvije godine. Svih 5 studija su randomizirane kontrolirane studije. Trajanje ketogene faze bilo
je od 2 do 8 tjedana. Sudionici su bili odrasli s dijagnozom prekomjerne tjelesne mase, bez ikakvih
akutnih ili kroni¢nih stanja, osim eventualne hiperlipidemije ili predijabetesa. Ukupno je 470
ispitanika pristupilo istrazivanju, od ¢ega je 75 % bilo Zenskog spola. Odustajanje od sudjelovanja
u istrazivanju zabiljezeno je u 173 ispitanika, odnosno 37 % Sto ukazuje na relativno visoku stopu
odustajanja. Neki od navedenih razloga odustanka su simptomi dijete, nemogucnost pridrzavanja
rasporeda, pogorsani kardiovaskularni parametri, nemogucnost pridrzavanja dijete i osobni
razlozi. Ketogena dijeta je bila prehrambena intervencija u eksperimentalnim skupinama svih
studija, no provodene su na razli¢ite nacine. U 4 od 5 istrazivanja dijeta se sastojala od viSe faza
kroz koje je uglavnom gradirano povecavan unos ugljikohidrata, a sve su intervencije zapocinjale
izazivanjem ketoze. Kontrolne skupine su se potpuno razlikovale u svim studijama: izokalori¢na
nisko-masna dijeta (Brinkworth i sur., 2009), konvencionalna redukcijska dijeta s visokim unosom
ugljikohidrata i niskim unosom masti (Foster i sur., 2003), standardna redukcijska dijeta (Yancy i
sur., 2004; Moreno i sur., 2016), izokaloricna nisko-masna dijeta i izokalori¢na dijeta s visokim
unosom nezasi¢enih masti (Noakes i sur., 2006). Ketogenom dijetom lijeeno je 144, a ostalim

dijetama 153 ispitanika.

4.2 Kvantitativna analiza

Kvantitativna analiza je odradena na nacin da su usporedeni rezultati istraZivanja ukljucenih u
ovo istrazivanje. Komparirani su rezultati iz skupina na ketogenoj dijeti s onima iz skupina koje
su kontrolne. U tablicama 3, 4 i 5 prikazani su podaci koji su sistematizirani s obzirom na
antropometrijske i biokemijske parametre. Oni ukljuCuju tjelesnu masu, sastav tijela, opseg
struka, krvni tlak, C reaktivni protein, glukozu, inzulin, inzulinsku rezistenciju, inzulinski odgovor,
homocistein, ketone i lipide u serumu. Nije svih pet istrazivanja pruZilo informacije o svim
navedenim parametrima, tj. nisu praceni isti markeri. Navodeni su iskljuCivo rezultati za koje je

utvrdeno da su statisticki znacajni.



4.2.1 Tjelesna masa

Sva istrazivanja prijavila su gubitak tjelesne mase tijekom intervencije ketogenom dijetom, ali i u
kontrolnim skupinama (tablica 3). U 2 studije je promjena tjelesne mase izrazena apsolutno i kao
srednja vrijednost iznosila je od -12,5 do -14,5 kg za skupinu na ketogenoj dijeti te od -5,2 do -
11,5 kg za kontrolnu skupinu (Brinkworth i sur., 2009; Moreno i sur., 2016). U ostale 3 studije
raspon srednje vrijednosti gubitka kilograma bio je od -4,4 do -12,9 % za ketogenu dijetu, a od
-2,5 do -6,7 % za kontrolnu skupinu (Foster i sur., 2003; Noakes i sur., 2006; Yancy i sur., 2009).
Medu dobivenim rezultatima razlika izmedu izgubljenih kilograma u eksperimentalnoj i kontrolnoj
skupini statisticki je znacajna u istrazivanjima Morena i sur. (2016) te Yancyja i sur. (2009) gdje
su vedi gubitak tjelesne mase imali ispitanici na ketogenoj dijeti. Takoder, Noakes i sur. (2006)
su dosli su do istih rezultata, ali statisticki znacajnih samo s obzirom na dijetu s visokim unosom
nezasicenih masti, Sto je jedna od dvije kontrolne skupine u toj studiji. Studija Foster i sur. (2003)
imala je isti ishod, ali statisticki znacajan samo za razdoblje od 3 i 6 mjeseci. Nakon ukupnog
perioda od 12 mjeseci, razlika nije postojala. U jednoj studiji gubitak kilograma bio je podjednak
za obje skupine (Brinkworth i sur., 2009).
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Tablica 3. Postignuti rezultati s obzirom na promatrane antropometrijske parametre

parametar Brinkworth i sur., Fosteri sur., Morenoi Noakesisur.,, Yancyi
2009 2003 sur., 2006 sur., 2004
2016
tjelesna smanjenje u obje veCe smanjenje vece smanjenje u vece
masa skupine kod KD nakon 3i smanjenje  apsolutnom smanjenje
6 mjeseci, ali kod KD broju kilograma, kod KD
razlika nakon 12 u postotku
mjeseci nije bila najveée
znacajna smanjenje kod
KD, statisticki
znacajno s
obzirom na
samo jednu
kontrolnu
skupinu
sastav tijela ukupna MM iNMii nema podataka vece smanjenje MM u  vece
trbusne masti smanjenje  sve tri skupine,  smanjenje
smanijili se u obje MM kod vece smanjenje MM nego NM
skupine, neovisno o KD NM kod KD i u boje
dijeti i spolu, vece jedne kontrolne  skupine,
smanjenje NM u skupine s smanjenje
skupini KD kao obzirom na postotka MM
izravni ucinak drugu kontrolnu  u obje
veceg apsolutnog skupinu skupine
gubitka kilograma
opseg nema podataka nema podataka vece nema podataka nema
struka smanjenje podataka
kod KD

KD — ketogena dijeta, MM — masna masa, NM — nemasha masa

4.2.2 Sastav tijela

Cetiri od pet ukljucenih studija prijavilo je promjene u sastavu tijela (Yancy i sur., 2004; Noakes

i sur., 2006; Brinkworth i sur., 2009; Moreno i sur., 2016). Za mjerenje su koristene dvije metode:

dvostruka rendgenska apsorpciometrija (DXA) (Noakes i sur., 2006; Brinkworth i sur., 2009;

Moreno i sur., 2016) i bioelektricna impedancija (BIA) (Yancy i sur., 2004). Skupni rezultati su

pokazali da je doslo do promjene sastava tijela ispitanika. Brinkworth i sur. (2009), Noakes i sur.

(2006) i Yancy i sur. (2004) dosli su do rezultata da je kod eksperimentalnih i kontrolnih skupina

gubitak masne mase bio podjednak. U jednoj je studiji gubitak masne mase bio veci kod skupine

ispitanika koji su bili na ketogenoj dijeti (Moreno i sur., 2016). Postotak nemasne mase se u obje

skupine jednako smanjio u dvije studije (Brinkworth i sur., 2009; Yancy i sur., 2004). Noakes i
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sur. (2006) su dosli do istog rezultata, ali statisticki znacajno je bilo samo u usporedbi s jednom

kontrolnom grupom.

4.2.3 Lipidi u serumu

Promjene vrijednosti lipida u krvnom serumu zabiljezene su u 4 ispitivanja (Foster i sur., 2003;
Yancy i sur., 2004; Noakes i sur., 2006; Brinkworth i sur., 2009) (tablica 4). Zbirni podaci ukazuju
na to da je nacin prehrane utjecao na razinu lipida kod ispitanika. Kod svih je istrazivanja doslo
do veceg povecanja razine kolesterola visoke gustoce (HDL) u eksperimentalnim nego u
kontrolnim skupinama, Sto upucuje na to da ketogena dijeta bolje utjeCe na HDL kolesterol.
Nadalje, u dvije studije (Noakes i sur., 2006; Brinkworth i sur., 2009) je isti rezultat dobiven za
kolesterol niske gustoce (LDL), ali se u studiji Noakesa i sur. (2006) razina HDL-a i LDL-a smanijila
u kontrolnim grupama. Samo Brinkworth i sur. (2009) su imali statisticki znacajnu razliku u kolicini
ukupnog kolesterola u serumu medu skupinama te je dosegao viSu vrijednost u ispitanika na
ketogenoj dijeti. Za trigliceride su podaci bili istoznacni, ispitanici na ketogenoj dijeti su dozivjeli
vede smanjenje nivoa triglicerida u serumu u svim studijama. Studije su pruzile jos informacija o

promjenama na lipidima u serumu, ali nakon statisticke obrade vrijednosti nisu bile znacajne.
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Tablica 4. Postignuti rezultati s obzirom na promatrane lipidne parametre

parametar Brinkworth i Fosterisur., Morenoi sur., Noakes i sur., Yancy i
sur., 2009 2003 2016 2006 sur., 2004
ukupni vece povecanije statisticki nema podataka statisticki statisticki
kolesterol kod KD neznacajno neznacajno neznacajno
HDL vece povecanje vece nema podataka povecanje kod KD, vece
kod KD povecanje kod smanjenje kod povecanje
KD kontrolnih skupina  kod KD
LDL vece povecanije statisticki nema podataka povecanje kod KD, statisticki
kod KD neznacajno smanjenje kod neznacajno,
kontrolnih skupina  kod 30 %
ispitanika na
KD povecao
za vise od 10
%
trigliceridi vece smanjenje vece nema podataka najveée smanjenje  vece
kod KD smanjenje kod kod KD smanjenje
KD kod KD

KD — ketogena dijeta, HDL — kolesterol visoke gustoce, LDL — kolesterol niske gustoée

4.2.4 Ostali parametri

Od ostalih parametara, za slijedece postoje podaci u barem dvije studije: krvni tlak, C reaktivni
protein (CRP), glukoza, inzulin i inzulinski odgovor (tablica 5). Promjene u krvnom tlaku pracene
su u Cetiri studije (Foster i sur., 2003; Yancy i sur., 2004; Noakes i sur., 2006; Brinkworth i sur.,
2009). Svi, osim Foster i sur. (2003), su pokazali da je u eksperimentalnim i kontrolnim skupinama
sistolicki i dijastolicki tlak snizen, bez statistickih razlika medu grupama. Foster i sur. (2003) su
isto utvrdili samo za dijastolicki tlak. Parametre CRP, glukozu i inzulin motrile su dvije studije
(Noakes i sur., 2006; Brinkworth i sur., 2009). Za promjenu u razini C reaktivhog proteina te
glukoze su dobiveni isti rezultati. U objema studijama doslo je do podjednakog snizenja kod
ispitanika na ketogenoj dijeti i ispitanika na ostalim dijetama. Inzulin se u jednoj studiji snizio u
obje skupine (Brinkworth i sur., 2009), a u drugoj se snizio u skupini ispitanika na ketogenoj dijeti,
a u kontrolnim skupinama nije doSlo do znacajne promjene u usporedbi s vrijednostima na

pocetku istrazivanja (Noakes i sur., 2006). Inzulinski odgovor je pracen u dvije studije (Fostera i
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sur., 2003; Noakes i sur., 2006) te su dobiveni rezultati razliciti. Kod Fostera i sur. (2003) inzulinski

odgovor je poboljSan nakon 6 mjeseci u obje grupe, ali nakon 12 mjeseci nije bilo promjena s

obzirom na vrijednosti s pocetka istrazivanja dok su Noakes i sur. (2006) zapazili smanjenje kod

sve tri skupine, ali ono je bilo statisticki znacajno samo za ketogenu dijetu.

Tablica 5. Postignuti rezultati s obzirom na krvni tlak i biokemijske parametre

parametar Brinkworth i Fosterisur., 2003 Morenoi Noakesisur.,, Yancyisur.,
sur., 2009 sur., 2006 2004
2016
krvni tlak smanjenje u obje  smanjenje nema smanjenje kod sistolicki i
skupine dijastolickog krvnog podataka  sve tri skupine dijastolicki su
tlaka kod obje se smanijili u
skupine obje skupine
CRP smanjenje u obje  nema podataka nema smanjenje kod nema podataka
skupine podataka  sve tri skupine
glukoza smanjenje u obje  nema podataka nema smanjenje kod nema podataka
skupine podataka  sve tri skupine
inzulin smanjenje u obje  nema podataka nema smanjenje kod nema podataka
skupine podataka KD, kod
kontrolnih
skupina nema
znacajne razlike
inzulinska smanjenje u obje  nema podataka nema nema podataka  nema podataka
rezistencija skupine podataka
inzulinski nema podataka poboljsan nakon 6 nema smanjenje kod nema podataka
odgovor mjeseci u obje podataka  sve tri skupine,
grupe, ali nakon 12 ali statisticki
mjeseci nije bilo znacajno samo
promjena s obzirom kod KD
na pocetak
homocistein nema podataka nema podataka nema povecanje kod nema podataka
podataka KD, u jednoj
kontrolnoj
skupini
smanjenje, u
drugoj bez
promjene
ketoni koncentracija viSe pozitivnih u KD,  nema kod KD visa kod KD razina
znacajno visa kod  ali nema znacajne podataka  razina ketona ketona je bila

KD, ali nakon 8
tjedana opada

korelacije izmedu
ketoze i gubitka
tjelesne mase

nego kod ostalih
dvaju skupina,
ali s vr.emenom
je opadala

na vrhuncu
nakon 2
tjedna, na
kraju
istrazivanja je
bila znacajno
niza

KD — ketogena dijeta, CRP — C reaktivni protein
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4.3 Usporedba rezultata eksperimentalnih i kontrolnih skupina

Procjenom ucinaka s obzirom na ostale dijete, ne moze se jednoglasno reci da je funkcionalnija
u mrsavljenju od dijeta s drugacijim udjelom makronutrijenata. Pet studija (Foster i sur., 2003;
Yancy i sur., 2004; Noakes i sur., 2006; Brinkworth i sur., 2009; Moreno i sur., 2016) koje su bile
ukljuene u meta-analizu imale su raznolike rezultate koji ukazuju na to da je ketogena dijeta
efikasna za gubitak na tjelesnoj masi, ali ne viSe od dijeta koje su bile prakticirane u
eksperimentalnim skupinama. Bueno i sur. (2013) su u svojoj meta-analizi koja je ukljucivala 13
studija zakljucili suprotno, ali njihovo je istraZivanje imalo ogranienja poput visoke stope
odustajanja (4/13 studija sa stopom odustajanja od 50 %) i nepridrzavanje propisanih
ogranicenja ugljikohidrata. Kod Fostera i sur. (2003) zapazeno je da je ketogena dijeta bila
ucinkovitija od standardne redukcijske dijete u prvoj polovici istrazivanja, a Moreno i sur. (2016)
navode da je pacijentima na ketogenoj dijeti trebalo krace da dosegnu gubitak od 5 % tjelesne
mase u usporedbi s niskokaloricnom dijetom (p <0,001). To ukazuje na mogucnost da je u
poCetku rezima gubitak kilograma s ketogenom dijetom brzi, ali se kroz duzi period rezultati
izjednace. To je potvrdeno istrazivanjem Ting i sur. (2018) koji navode kako je vrhunac gubitka
kilograma nastupa oko 5. mjeseca ketogene prehrane. Takoder, rezultati su bili mjesoviti gledajuci
i sastav tijela, odnosno promjenu u koli¢ini masnog tkiva i nemasne mase tijela. Smanjenje
adipoznosti kod pretilih pojedinaca u veéem stupnju skupine na ketogenoj prehrani statisticki je
znacajno samo u jednoj studiji (Moreno i sur., 2016) u kojoj se blagotvorni ucinak zadrzao dvije
godine kasnije te je primije¢eno da je ciljana specificno visceralna mast. Dvije su studije doSle do
rezultata da je ketogena dijeta uzrokovala veéi gubitak nemasne mase, ali kod Noakesa i sur.
(2006) je to bilo znacajno u usporedbi s jednom od dvije kontrolne grupe, a Brinkworth i sur.
(2009) su potvrdili da je taj rezultat posljedica veceg apsolutnog gubitka kilograma. MoZze se reci

da nema dovoljno dokaza da je ketogena dijeta ucinkovitija u poboljSanju sastava tijela.

Rezultate o kardiovaskularnim markerima podrzavaju neka istrazivanja koja sugeriraju da
ogranicenje ugljikohidrata ima razlicite ucinke na profile lipida u serumu. Studije (Foster i sur.,
2003; Yancy i sur., 2004; Noakes i sur., 2006; Brinkworth i sur., 2009) su pokazale da je ketogena
dijeta izazvala povecanje razine HDL-a, a istovremeno snizila nivo ukupnih triglicerida. Utjecaj
ketogene dijete na razinu LDL kolesterola je takoder zapazen u nekoliko studija (Yancy i sur.,
2004; Noakes i sur., 2006; Brinkworth i sur., 2009), odnosno povecao se. Ove se pojave mogu
objasniti podatkom da se razina HDL kolesterola pove¢ava kada su ugljikohidrati u prehrani
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zamijenjeni mastima (Mensink i Katan, 1992; Westman i sur., 2002), sto je slucaj s ketogenom
dijetom. Tako se i razina triglicerida smanjuje tijekom aktivnog mrsavljenja, zatim se povecava
kad se tjelesna masa stabilizira (Yancy i sur., 2013). Kod nisko-masnih dijeta, u pocetku dolazi
do opadanja vrijednosti HDL-a i taj se trend zadrzava sve do stabilizacije tjelesne mase kad
pocinje rasti (Dattilo i Kris-Etherton, 1992). Znadi, pravi utjecaj ketogene, ali i ostalih dijeta, na
status kardiovaskularnih markera mogao bi se otkriti samo praéenjem parametara nakon
finalizacije procesa mrSavljenja. Ne moze se sa sigurnoS¢u reci hoce li se, i kako, status lipida u

serumu mijenjati kad se tjelesna masa ustali.

Pretilost povecava rizik od pojave visokog krvnog tlaka jer krvni tlak raste proporcionalno s
tjelesnom masom. Gubitak kilograma ima najvedi ucinak na tlak kod pojedinaca s viSkom
kilograma i dijagnosticiranom hipertenzijom (NIH, 2003). To obrazlaze zaSto su zbirni rezultati
pokazali da se krvni tlak snizio kod svih ispitanika, ne samo kod onih na ketogenoj dijeti. Prvi
korak za smanjenje poviSenog krvnog tlaka je redukcija tjelesne mase (NIH, 2003), a ona je
postignuta svim dijetama, pa zato ketogena nije efikasnija od drugih redukcijskih dijeta kad je u
pitanju hipertenzija.

U objema studijama u kojima je pracena (Noakes i sur., 2006; Brinkworth i sur., 2009), razina C
reaktivnog proteina je opala. Odnosno, doslo je do smanjenja kardiovaskularnog rizika u svim
skupinama. Naime, CRP je akutni upalni protein diji se broj naglo povecava u slucaju infekcije ili
upale (Sproston i Ashworth, 2018), a ujedno je marker za aterosklerozu, odnosno dobar
pokazatelj za procjenu rizika od kardiovaskularnih bolesti (Cozlea i sur., 2013).

Studije su pokazale kako dijete s niskim udjelom ugljikohidrata poboljSavaju status glikemijskih
markera uglavnom ukljucuju pacijente oboljele od dijabetesa tipa II (Vernon i sur., 2003; Daly i
sur., 2006; Gannon i Nuttall, 2006) dok utjecaj tih dijeta ostaje uglavhom neutvrden za osobe
koje nemaju dijabetes. U meta-analizi Buena i sur. (2013) nijedna od 13 studija nije pokazala
statisticki znacajnu promjenu razine glukoze, inzulina i glikoliziranog hemoglobina (HbA1c).
Pricajuci o glikemijskim markerima — glukozi, inzulinu i inzulinskom odgovoru, ukljucene studije

ih nisu pratile ili nisu imale istoznacne rezultate pa je nemoguce donijeti generalan zakljucak.
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4.4  Prednosti i nedostaci ketogene dijete

Dobra strana ketogene dijete je u tome Sto je efikasna u gubitku kilograma u pacijenata s
prekomjernom tjelesnom masom. No, to se ne mozZe pripisati omjeru makronutrijenata vec
kalorijskom deficitu (Raynor i Champagne, 2016). Tu vjerojatno doprinos imaju njen regulirajuci
ucinak na apetit (Sumithran i sur., 2013) te ogranicen izbor namirnica koji onda sumirano dodatno
smanjuju unos kalorija. Ketogena dijeta limitira, odnosno zabranjuje konzumaciju Secera te
procesiranih namirnica s visokim udjelom Secera, a one su nerijetko visoke energetske gustoce.
Cesta konzumacija istih je rizicno ponasanje za razvoj inzulinske rezistencije, a posljedicno i
dijabetesa tipa 2 (The global diabetes comunity, 2019), pa se moze reci da u tom pogledu
ketogena dijeta ima preventivni ucinak. Ketogena je dijeta poboljSala status markera HDL-a i
ukupnih triglicerida za vrijeme rezima Sto ukazuje na unaprjedenje kardiovaskularnog zdravlja,
ali to se ne moZze sa sigurnoS¢u smatrati uc¢inkom koji bi se zadrzao i nakon dijete ili dugorocno.

To je podrucje jos neistrazeno.

S druge strane, ketogena dijeta moZe se smatrati radikalnom jer u potpunosti iskljuCuje vise vrsta
namirnica u svrhu redukcije unosa ugljikohidrata. Iz toga proizlazi moguéi nedostatak hranjivih
tvari koje sadrze zabranjene cjelovite Zitarice, mahunarke, Skrobno povrce i voce. Bez tih je
namirnica teSko posti¢i adekvatan unos vlakana, vitamina A, E i vitamine B kompleksa te
mineralnih tvari poput kalija, kalcija, Zeljeza, magnezija, cinka, selena (Calton, 2010). Takoder,
njihovim ograniavanjem ugroZen je i unos antioksidansa za koje je dokazano da imaju viSestruke
pozitivne ucinke na zdravlje (Young i Woodside, 2001). Ketogeni plan prehrane bazira se na hrani
Zivotinjskog podrijetla Sto znali da gubi zastitne funkcije biljnih namirnica koje doprinose
prevenciji bolesti kardiovaskularnog sustava, najrasirenijih vrsta karcinoma te nekih kroni¢nih
bolesti (Halliwell i Gutteridge, 2015) i istovremeno, zbog visokog unosa mesa i mesnih proizvoda,

povecava rizik za razvoj pojedinih vrsta raka (Ferguson, 2010).

Simptomi koji su primijeceni u pocetku ovog rezima ukljucivali su umor, loSe raspoloZenje,
razdrazljivost, dehidraciju, zatvor, glavobolje i vrtoglavice (Westman i sur., 2002; Stern i sur.,
2004; Yancy i sur., 2013; Moreno i sur., 2016). Iako su ti nelagodni osjecaji prolazni, uvijek postoji
pitanje Sto je s dugorocnim posljedicama po ljudsko zdravlje. Predlozene su neke negativne
nuspojave, ukljucujuci povecani rizik od bubreznih kamenaca i osteoporoze te gihta zbog

povecane razine mokracne kiseline u krvi (Adam-Perrot i sur., 2006; Harvard, 2020).
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Ova studija ima nekoliko ogranicenja. Prvo, pronaden je ogranicen broj istrazivanja i obi¢no su
izvedena na premalom broju ispitanika. Svaka je studija bila drugacijeg dizajna. Imale su razli¢ito
trajanje intervencije, protokole za ketogenu dijetu te su ukljucivale drugacije kontrolne dijete,
iako uglavnom temeljene na niskom udjelu masti. Nadalje, nisu sva ispitivanja pruzila informacije
o istim biomarkerima Sto znaci da je analiza skupina nedovoljna da bi se otkrila razlika medu

njima zbog male veli¢ine uzorka.

Bitno je napomenuti i da su velike varijacije u ketozi, koja je temelj ketogene dijete, jer je u
pojedinim studijama jedva postignuta, odnosno bila je blagog oblika, kratkorocna i nije bila
prisutna kod svih pacijenata. Takoder, dijetoterapija nije bila pod strogim nadzorom vec su
ispitanici uglavnom dobivali smjernice i prisustvovali radionicama, ali sama konzumacija hrane

nije bila nadgledana.

Poznat je ucinak ketogene dijete na pretilim pacijentima samo tijekom trajanja intervencije jer
ispitanici nisu praceni nakon stabilizacije tjelesne mase. Zato je nemoguce donijeti zakljucke o

dugotrajnim ucincima na zdravlje ili generalizirati na op¢u populaciju.

5. Zakljucak

Ketogena dijeta se pokazala kao pouzdana opcija za postizanje znacajnog gubitka tjelesne mase
kod pretilih pacijenata, no nista uspjesnija od ostalih promatranih redukcijskih dijeta. Rezultati su
rano dobiveni tijekom ketogene faze i bili nisu stabilni tijekom pracenja u svim studijama
uklju¢enim u ovo istrazivanje. Ketogena dijeta je bila povezana sa poboljSanjima komorbiditeta,
ukljucujudi hipertenziju i hiperlipidemiju. Ipak, utvrdeno je povecanje LDL kolesterola u serumu
zbog Cega ju treba uzeti s dozom opreza. Takoder, sa sobom nosi nuspojave i znacajne nutritivne
deficite, a visoka stopa odustajanja ispitanika ukazuje na potencijalnu neodrzivost ketogene
dijete. Iako se moze smatrati ucinkovitom intervencijom, mora biti predloZena pazljivo odabranim
pacijentima, kao dio strategije za mrsavljenje i pod strogim nadzorom dijetetiCara. Ipak, ketogena
dijeta ne bi trebala dugotrajan nacin prehrane jer postoje mogucnosti za negativne posljedice po
ljudsko zdravlje.
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Izjava o izvornosti

Izjavijujem da je ovaj zavrsni rad izvorni rezultat mojeg rada te da se u njegovoj
izradi nisam koristio drugim izvorima, osim onih koji su u njemu naveden.
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