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Vet, vetzuren, lipoproteinen en coronaire
hartziekten
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Een hoge concentratie cholesterol in de lage-dichtheidslipoproteinen (LDL) veroorzaakt een ver-
hoogd risico voor coronaire hartziekten, terwijl een hoge concentratie cholesterol in de hoge-dicht-
heidslipoproteinen (HDL) juist een beschermende werking lijkt te hebben, De vetzuursamenstel-
ling van de voeding heeft een grote invloed op zowel het serumtotaalcholesterolgehalte als op de
verdeling van het cholesterol over het LDL en HDL. Het vervangen van koolhydraten door de-
zelfde energetische hoeveelheid laurine-, myristine- of palmitinezuur (verzadigde vetzuren met
een ketenlengte van respectievelijk 12, 14 en 16 koolstofatomen) of door {rans-vetzuren veroor-
zaakt een stijging van het serumtotaal- en LDL-cholesterolgehalte. Verzadigde vetzuren met min-
der dan 12 koolstofatomen of met 18 koolstofatomen (stearinezuur) hebben slechts een gering ef-
fect. Dit geldt eveneens voor oliezuur, een enkelvoudig onverzadigd vetzuur. Het vervangen van
koolhydraten door linolzuur, het meest voorkomende meervoudig onverzadigde vetzuur in de voe-
ding, veroorzaakt een daling in het LDL-cholesterol, maar deze daling is kleiner dan vroeger werd
aangenomen. Ten opzichte van koolhydraten hebben de diverse vetzuren alle een verhogend effect
op het HDL-cholesterol; dit effect is het sterkst voor verzadigde vetzuren en het zwakst voor linol-
zuur. Trans-vetzuren vormen een uitzondering: zij verlagen het HDL-cholesterol.

Het vervangen van verzadigde en rrans-vetzuurrijke vetten door produkten rijk aan onverzadigde
vetzuren, resulteert in een verlaging van het LDL-cholesterol, terwijl het HDL-cholesterol weinig
daalt. Een voeding met weinig vet resulteert bij experimenten waarbij het lichaamsgewicht con-
stant wordt gehouden, in een verlaging van zowel het LDL- als het HDL-cholesterol. Als het de pa-
tiént echter vrij staat zijn totale hoeveelheid voedsel zelf te bepalen, zou een voeding met weinig
vet kunnen leiden tot een lagere energie-inname, waardoor de patiént zou afvallen, hetgeen het on-
gunstige effect van koolhydraten op het HDL teniet zou doen. Of voeding met een laag vet- en een
hoog gehalte koolhydraten op de lange duur leidt tot een lager lichaamsgewicht, staat echter nog

niet vast,

Inleiding

Een hoge vetconsumptie wordt vaak in verband
gebracht met cen verhoogd risico op een hartin-
farct. Vaak wordt gedacht dat vet een ongunstig
effect heeft op het serumcholesterolgehalte, een
belangrijke risicofactor voor coronaire hartzick-
ten. Verschillende vetzuren hebben echter ver-
schillende effecten op het cholesterolgehalte en
op de verdeling van het cholesterol over de lipo-
proteinen. Bovendien is het serumcholesterolge-
halte niet de enige risicofactor waarop de vel-
zuursamenstelling van de voeding effect heeft.

Vet en vetzuren

De meeste vetten en olién bestaan voor ongeveer
95 procent uit vetzuren. De resterende vijf pro-
cent bestaat grotendeels uit glycerol, het mole-
cuul waaraan de vetzuren zijn gebonden. Vetzu-
ren verschillen in aantal koolstofatomen, en
aantal en geometrie van de dubbele bindingen.
Het aantal koolstofatomen van de voedingsveizu-
ren is meestal een even getal tussen de 8 en 22,
Het aantal dubbele bindingen is 0 voor verza-
digde vetzuren, 1 voor enkelvoudig onverzadigde
vetzuren en 2 of meer voor meervoudig onverza-
digde vetzuren. leder voedingsvet bevat een scala
aan verzadigde en onverzadigde vetzuren, maar
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de relatieve hoeveelheden variéren sterk. Zowel
dierlijke produkten (botervel, vetten uit viees) als
plantaardige produkten (kokosvet, palmolie) kun-
nen rijk zijn aan verzadigde vetzuren. Het meest
voorkomende enkelvoudig onverzadigde vetzuur
is oliezuur, dat wordt aangetroffen in bijvoor-
beeld palmolie, varkensvet, raapzaadolie en olijf-
olie. Vleesprodukten en palmolie zijn dus rijk
aan zowel verzadigde als enkelvoudig onverza-
digde vetzuren. De meervoudig onverzadigde
vetzuren in de voeding kunnen worden onderver-
deeld in (n-6)- en (n-3)-vetzuren, Deze naamge-
ving is gebaseerd op de plaats van de eerste dub-
bele binding in het vetzuur. 80 tot 90 procent van
de totale hoeveelheid meervoudig onverzadigde
vetzuren in de voeding is linolzuur (C18:2, n-6).
Vooral de plantaardige olién zoals zonnebloemo-
lie, maisolie en soja-olie zijn rijk aan linolzuur.
Belangrijke (n-3) meervoudig onverzadigde vet-
zuren zijn o-linoleenzuur, dat voorkomt in raap-
zaad- en sojaolie, en de zeer langketenige visvet-
zuren eicosapentacenzuur (EPA; C20:5, n-3) en
docosahexaeenzuur (DHA; C22:6, n-3). Omdat
de (n-3)-vetzuren in het artikel: ‘Visconsumptie
en het risico van coronaire hartziekten® van Fes-
kens en Kromhout (zie pag. 116 in ditzelfde
nummer) centraal staan, zal in dit artikel geen
aandacht aan deze vetzuren worden besteed.

De dubbele bindingen van de hierboven ge-
noemde onverzadigde vetzuren hebben alle de
zogenaamde cis-configuratie (fig. 1). Daarnaast
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STRUCTURE OF CIS AND TRANS FATTY ACIDS.
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Fig. 1. Structuurformule van cis-CI18:1n-9 (oliezuur)
en trans-C18:1n-9 (elaidinezuur).

komen in onze voeding vetzuren voor met de
dubbele binding in de rrans-configuratie. Dit
type dubbele binding ontstaat tijdens het hydr-
ogeneren (harden) van olién rijk aan cis-onverza-
digde vetzuren. Tevens kan de dubbele binding
van plaats verspringen, zodat na het harden een
mengsel van vele soorten c¢is- en frans-vetzuren
ontstaat. Door dit proces veranderen de eigen-
schappen van de olie zodanig dat het produkt kan
worden gebruikt bij de bereiding van harde mar-
garines, frituur- en bak- en braadvetten en een
groot aantal andere voedingsmiddelen. Trans-
vetzuren komen van nature ook voor in het vet
van herkauwers, zoals melkvet en vet uit rund-
vlees. De meeste trans-vetzuren hebben 18 kool-
stofatomen en één dubbele binding (rrans-
CI18:1), hoewel met name in Nederland ook
trans-vetzuren voorkomen met 20 of 22 koolstof-
atomen: deze zijn afkomstig van geharde visolie.
Vetten die bij kamertemperatuur vast zijn, bevat-
ten veel verzadigde vetzuren en/of trans-vetzu-
ren, terwijl vloeibare olién in het algemeen rijk
zijn aan cis-onverzadigde vetzuren.

De bijdrage van enkele vetzuren aan de energie-
opname in Nederland staat in tabel | weergege-
ven. Volgens de meest recente voedselconsump-
tie-gegevens bedraagt de totale gemiddelde
vetopneming zo’'n 92 gram, hetgeen betekent dat
vet 37 procent van de energie in de voeding le-
vert.! De grootste bijdrage leveren de verzadigde
en cis-enkelvoudig onverzadigde vetzuren. De
bijdrage van trans-vetzuren valt niet te bereke-
nen, omdat het trans-vetzuurgehalte van produk-
ten niet in de Nederlandse voedingsmiddelenta-
bel staat. Op basis van chemische analyses wordt
de opname geschat op 2-5 energieprocent.’

Lipoproteinen en coronaire hartziekten

Cholesterol wordt in de bloedbaan vervoerd door
lipoproteinen. Het meeste cholesterol (50-70 pro-
cent) wordt door de lage-dichtheidslipoproteinen
(low density lipoproteins: LDL) getransporteerd,
en het resterende deel voornamelijk door de
hoge-dichtheidslipoproteinen (high density lipo-
proteins: HDL) en de zeer (very) lage dichtheids-
lipoproteinen (VLDL). Bij patiénten met hyper-

Tabel 1

Gemiddelde  opneming aan  voedingsstoffen  in
Nederland®
energiepercentage grammen

vel 36,9 92
verzadigd 14,1 35
enkelvoudig onverzadigd 13,6 34
meervoudig onverzadigd 6.8 17

koolhydraten 453 248

eiwit 15,0 81

alcohol 2.8 10

“ De getallen zijn afkomstig uit een onderzoek onder 6218
Nederlanders, waarvan degene die verantwoordelijk was
voor de dagelijkse boodschappen jonger dan 75 jaar was. De
gemiddelde energieopname bedroeg 9278 kiloJoule ofte wel
2216 kilocalorie,

cholesterolemie kan circa 80-95 procent van het
cholesterol in de LDL-fractie voorkomen. In
‘nuchter’ bloed zijn triglyceriden met name terug
te vinden in het VLDL.

Een hoog LDL-cholesterolgehalte veroorzaakt
ecn verhoogd risico voor coronaire hartziekten,
terwijl een hoge concentratic cholesterol in de
hoge-dichtheidslipoproteinen (HDL) juist een la-
ger risico voorspelt.* Het verband tussen triglyce-
riden ofte wel de VLDL-fractie en het védrko-
men van coronaire hartziekten is minder
duidelijk, hoewel de resultaten van sommige on-
derzoeken een positieve relatie suggereren.® Li-
poproteine (a) (Lp[a]) is een lipoproteine dat
slechts in lage concentraties in de bloedbaan aan-
wezig is. Lp[a] lijkt op LDL, maar het Bevat een
zijketen die overeenkomsten heeft met plasmino-
geen. Het Lpla]-gehalte is grotendeels erfelijk
bepaald. Ongeveer 85 procent van de mensen
heeft een concentratie lager dan 20 mg/dL, maar
concentraties boven de 100 mg/dL komen voor.
Een Lp[a]-gehalte hoger dan 20 mg/dL gaat sa-
men met een verhoogd risico voor coronaire hart-
ziekten.d

Effecten van vetzuren op het serumcholeste-
rolgehalte

Hoewel het sinds de jaren ‘50 reeds bekend is dat
vetzuren in de voeding een belangrijke determi-
nant zijn van het serumtotaalcholesterolgehalte,®
zijn de effecten van vetzuren op het cholesterol-
gehalte in de afzonderlijke lipoproteinen minder
vaak bestudeerd.

Bij het beschrijven van effecten van vetzuren op
het cholesterolgehalte is het van belang om aan te
geven met welke voedingsstof deze effecten wor-
den vergeleken. In dit artikel wordt een vetzuur
‘cholesterolverlagend’ genoemd indien het se-
rumcholesterolgehalte daalt wanneer een be-
paalde hoeveelheid energie uit koolhydraten in
de voeding worden vervangen door eenzelfde
hoeveelheid energie van dit vetzuur. Het gaat dus
om een ‘iso-energetische’ uitwisseling, zodat het
lichaamsgewicht constant blijft. Gewichtsveran-
deringen hebben namelijk ook invloed hebben op
het serumcholesterolgehalte,” zodat bij het zon-
der meer toevoegen van vet aan de voeding, ef-
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Fig. 2. Effecten van vetzuren op het serum HDL- en LDL-cholesterol, en het totualcholesterolgehalie. De effecten
zijn uitgedrukt per 1 energieprocent ten opzichte van een energetisch gelijke hoeveelheid koolhydraten.

Vov.z.o verzadigde vetzuren; Cis-e.o.v.: enkelvoudig onverzadigde veizuren met | in de cis-configuratie (oliezuur);
Trans-e.o.v.: enkelvoudig onverzadigde vetzuren met 1 in de trans-confignratie; Cis-m.o.v: meervoudig onverza-
digde vetzuren met 2 dubbele bindingen in de cis-configuratie (linolzuur).

fecten niet specifiek aan veranderingen in de vet-
zuursamenstelling van de voeding kunnen wor-
den toegeschreven. Deze definitic van choleste-
rolverlagend is in overeenstemming met die in
andere artikelen.

Reeds in 1958 publiceerden Keys en medewer-
kers een artikel waarin zij beschreven dat verza-
digde vetzuren in de voeding het serumcholeste-
rolgehalte verhogen.® Uit verdere analyses bleek
echter dat het juister is om de verzadigde vetzu-
ren in drie klassen te verdelen: de kort- en mid-
denketen-vetzuren met minder dan 12 koolstofa-
tomen, een groep gevormd door laurinezuur
(C12:0), myristinezuur (C14:0) en palmitinezuur
(C16:0), en ten slotte stearinezuur (C18:0).% Het
vervangen van koolhydraten door kort- en mid-
denketen-vetzuren en stearinezuur had geen ef-
fect op het cholesterolgehalte; de effecten van
deze vetzuren werden dan ook als ‘neutraal’ aan-
geduid. Verzadigde vetzuren met 12, 14 of 16
koolstofatomen (C,, ) bleken cholesterolverho-
gend te werken, terwijl meervoudig onverzadigde
vetzuren (poly) cholesterolverlagend waren. En-
kelvoudig onverzadigde vetzuren (C18:1) bleken
eveneens neutraal. Hegsted en medewerkers® en
in ons land Vergroesen en medewerkers'? hadden
vergelijkbare resultaten.

Vetzuren en lipoproteinen

De indeling volgens Keys is de laatste jaren om
een aantal redenen in discussic geraakt. In de eer-
ste plaats leidt het consumeren van minder vet tot
een daling in het HDL-cholesterol. Bij het ver-
vangen van verzadigde vetzuren door koolhydra-
ten is de daling in het serumtotaalcholesterol dan
ook toe te schrijven aan een daling in zowel het
LDL-cholesterol als in het ‘goede’ HDL-choles-
terol. In de tweede plaats verschenen er onder-
zoeken die lieten zien dat het verlagende effect
van linolzuur op het serumcholesterolgehalte
minder groot was dan op basis van de resultaten
van Keys werd verwacht. In de derde plaats kwa-
men er aanwijzingen dat het verhogen van de
oliezuurconsumptie ten koste van linolzuur sa-
menging met een stijging van het HDL-choleste-
rolgehalte.!! Mede door deze bevindingen zijn
een aantal onderzoeken gestart waarin de rol van
enkelvoudig onverzadigde vetzuren centraal
stonden.!>!* Onlangs hebben wij empirische for-
mules opgesteld waarin de resultaten van 27 on-
derzoeken naar de effecten van verzadigde vetzu-
ren en onverzadigde vetzuren met de cis-
configuratie op het serumtotaal-, LDL-, en HDL-
cholesterolgehalte worden samengevat (fig. 2).'*
Hoewe! alleen gebruik is gemaakt van onderzoe-
ken die na 1970 zijn gerapporteerd, komen onze
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Fig. 3. Effecten van onverzacdigde vetzuren en koolhvdraten op het serum-HDL- en LDL-cholesterol, en het totaal-
cholesterolgehalie. De effecten zijn uitgedruke per 1 energieprocent ten opgichte van een energetisch gelijke hoe-

veelheid verzadigde vetzuren.

resultaten voor totaalcholesterol wat betreft ver-
zadigde en enkelvoudige onverzadigde vetzuren
in grote lijnen overeen met die van Keys uit
1965. Het effect van verzadigde vetzuren lijkt
echter lager (0,039 vs. 0,062 mmol/l per energie-
procent). Dit'verschil valt te verklaren doordat de
verzadigde vetzuren in de formule van Keys al-
leen de C,,_, omvatten, terwijl in de nieuwe for-
mule noodgedwongen alle verzadigde vetzuren,
inclusief stearinezuur, zijn opgenomen, Stearine-
zuur heeft geen effect op het serumtotaalcholes-
terol, maar draagt gemiddeld wel ongeveer 30
procent bij aan de totale verzadigd-vetzuurcon-
sumptie.

De reden om alle verzadigde vetzuren samen te
nemen was dat vele artikelen waarop onze for-
mules zijn gebaseerd, geen gegevens bevatten
over de afzonderlijke verzadigde vetzuren. Meer-
voudig onverzadigde vetzuren (linolzuur) bleken
nog steeds cholesterolverlagend, maar wel 50
procent minder dan Keys en medewerkers had-
den geschat.

Effecten van de verschillende vetzuren op het
LDL-cholesterol zijn vergelijkbaar met die op het
totaalcholesterolgehalte. Opvallend is dat alle
vetzuren het HDL-cholesterol verhogen, maar dat
dit effect afneemt naarmate het vetzuur meer cis-
dubbele bindingen bevat. Het is echter niet zo dat
linolzuur een HDL-cholesterolverlagend effect
heeft ten opzichte van koolhydraten. Integendeel,

bij het vervangen van koolhydraten door linol-
zuur stijgt het HDL-cholesterolgehalte.'” Tevens
verlagen alle vetzuren het triglyceridengehalte in
vergelijkbare mate. In figuur 2 zijn de effecten
van de vetzuren uitgedrukt ten opzichte van die
van koolhydraten.

Geheel analoog kunnen de verzadigde vetzuren
ook als referentiepunt worden gekozen. Dit is in
figuur 3 gebeurd. Hiervit blijkt dat het choleste-
rolgehalte wel degelijk zal dalen als verzadigde
vetzuren worden vervangen door koolhydraten
en cis-enkelvoudig onverzadigde vetzuren, en
wel omdat de consumptie van de cholesterolver-
hogende verzadigde vetzuren afneemt. In beide
figuren is gebruik gemaakt van dezelfde getallen
en dit voorbeeld benadrukt nog eens hoe verwar-
rend het kan zijn als wordt gesteld dat koothydra-
ten of enkelvoudig onverzadigde vetzuren geen
effect hebben op het serumcholesterol.

Trans-vetzuren

In de bovenstaande paragraaf zijn de effecten be-
sproken van onverzadigde vetzuren met de cis-
configuratie. De effecten van deze vetzuren op
het serumlipoproteinenprofiel zijn niet vergelijk-
baar met die van de trans-vetzuren.
Trans-isomeren van oliezuur verlagen het HDL-
cholesterolgehalte nog sterker dan koolhydraten
(fig. 2). Bovendien verhogen zij het LDL-choles-
terol, zij het in iets geringere mate dan een meng-
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sel van verzadigde vetzuren.'®!” Uit recente on-
derzoeken bleek bovendien dat trans-C18:1 een
Lp[a]-verhogend effect heeft.'®'” Ook verscheen
een epidemiologisch onderzoek waarin de con-
sumptie van frans-vetzuren geassocieerd was met
sterfte aan ischemische hartziekten.?” De rol van
trans-vetzuren in de voeding is momenteel dan
ook sterk in discussie.

Conclusie

Als de cholesterolverhogende verzadigde vetzu-
ren laurine-, myristine- en palmitinezuur worden
vervangen door koolhydraten, daalt zowel het
LDL- als het HDL-cholesterolgehalte, tenzij zo'n
laag-vet-voeding tevens leidt tot gewichtsverlies.
Of dit laatste inderdaad het geval is, is momen-
teel nog onduidelijk. Het vervangen van deze
vetzuren door cis-enkelvoudig of meervoudig on-
verzadigde vetzuren leidt tot een specifickere da-
ling van LDL en daarmee tot een gunstiger risi-
coprofiel voor ischemische hartziekten. Toch is
daling van de huidige vetconsumptie gewenst ge-
zien het mogelijk positieve verband tussen vet-
rijke voeding en andere ziekten. Bovendien is
nog niet bewezen dat door voeding geinduceerde
veranderingen in HDL ook werkelijk het risico
voor coronaire hartziekten verandert. Het vervan-
gen van onverzadigde vetzuren in de voeding
door koolhydraten lijkt uit het oogpunt van de
preventie van coronaire hartziekten echter onge-
wenst. Bij personen met een hoog risico op een
prematuur infarct - en dat zijn er in Nederland
heel veel - dient de voorlichting dan ook niet ge-
richt te zijn op minder vet, maar op minder ver-
zadigd vet. Uiteraard dient daarbij de totale calo-
rieén-opname beperkt te blijven.
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Oproep

Als Commissie voor Cardiologie en Sport
(CCS) van de Nederlandse Vereniging voor
Cardiologic (NVVC) houden wij ons bezig
met cardiale problemen bij sporters op recrea-
tief niveau en topniveau, alsmede met ex-
(top)sporters.

Een van onze onderzoeken betreft ‘Atriumfi-
brilleren en Sport’. (Paroxysmaal) atriumfi-
brilleren kan voor de sporter een belemmering
vormen in het presteren op diverse niveaus.
Vaak is het moeilijk om deze groep patiénten
adequaat te behandelen met een anti-aritmi-
cum, opdat zij optimaal kunnen functioneren
en presteren, [nmiddels zijn wij gestart met
het maken van een inventarisatie betreffende
deze doelgroep. Deze inventarisatie wordt ge-
cobrdineerd door de sportcardiologische afde-
ling van het St. Joseph Zickenhuis te Veldho-
ven. Wij zoeken daartoe patiénten die enige
vorm van sportbeoefening bedrijven, en die
lijden aan (paroxysmaal) atriumfibrilleren c.q.
klachten ondervinden bij hun sportbeoefening
door atriumfibrilleren. Indien u een dergelijke
patiént heeft in uw praktijk, verzoeken wij u
de gegevens (uiteraard na verkregen schrifte-
lijke toestemming van de patiént, formulieren
hiertoe worden gaarne verstrekt door collega
Hoogsteen) te sturen naar collega J. Hoog-
steen, cardioloog, St. Joseph Ziekenhuis, De
Run 4600, 5504 DB Veldhoven.
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