Werkgroepopdracht wg 19 & Thuisopdracht wg 20 

SCHEMA OPZET ONDERZOEKSVOORSTEL

I ) INLEIDING

	Probleemgebied

Beschrijf met behulp van de literatuur de onderdelen van het probleemgebied (brede context + (eventueel) maatschappelijke relevantie, eerdere bevindingen, wetenschappelijke relevantie).
Geef aan welke (delen van) artikelen je hiervoor gaat gebruiken en markeer relevante stukken tekst in het artikel met “PG”.

	In de huidige westerse maatschappij heerst overvloed en obesitas is hier een symptoom van. Het is een steeds vaker voorkomend probleem waar de bevolking mee te maken krijgt. In de strijd tegen overgewicht zijn steeds meer mensen hun calorie intake gaan verminderen en doen dit vaak door suikers met een hoge caloriewaarde te vervangen door calorie-loze zoetstoffen. Echter is obesitas toegenomen onder de bevolking van welvarende landen ondanks het veelvuldig gebruik van zoetstoffen.

Verschillende onderzoeken suggereren dat het gebruik van kunstmatige zoetstoffen de voedsel inname verhoogt. 

Pierce et al. (2007) bevestigde dat het verstoren van de smaak ten opzichte van de calorie inhoud van voedsel leidde tot overmatig eten bij jonge ratten al hadden deze ratten wel genetische aanleg voor obesitas.
In het onderzoek van Swithers et al.2012 komt naar voren dat ratten die de zoetstof sacharine hadden geconsumeerd hierna een hogere bloedsuikerspiegel hadden dan ratten die glucose een maal met glucose hadden kregen. Het gewicht van de sacharine-ratten nam meer toe ten opzichte van de glucose-ratten, waardoor er een correlatie lijkt te zijn tussen een hoge bloedsuikerspiegel en gewichtstoename in ratten.
In een ander onderzoek van (Laboy et al. 2012) werd aangetoond dat zoetstoffen met weinig calorieën enteroendocrine cellen in de ingewanden stimuleren tot productie van glucose-afhankelijk insulinotropisch eiwit en glucagon-achtig eiwit-1. Dit werd getest bij humane en dierlijke cellijnen. Het effect hiervan kan zijn dat het evenwicht in het lichaam tussen de smaakreceptoren, verbranding en hongergevoel wordt verstoord. Er wordt gedacht dat zoetstoffen met weinig calorieën obesitas en metabolisch syndroom verergeren. Tot nu toe is er nog geen significant verband gevonden tussen zoetstoffen met weinig calorieën en overgewicht bij mensen. (Renwick et al. 2010)
In dit voorgestelde onderzoek zal worden geconcentreerd op de volgende zaken: de invloed van zoetstoffen in vergelijking met glucose op de bloedsuikerspiegel en het thermische effect van het consumeren van zoetstoffen in vergelijking met het consumeren van glucose. Onder het thermisch effect verstaan we de energie die nodig is voor vertering, absorptie en het zich ontdoen van ingenomen voedsel. (Crovetti et al. 1998)
De vraag die in dit uit te voeren onderzoek beantwoord zal worden is: hoe wordt het bloedsuikerspiegel en het thermisch effect anders beïnvloed door zoetstoffen ten opzichte van glucose en wat is het effect daarvan op het gewicht bij de mens?
De verwachting hierbij is dat individuen die zoetstoffen in hun dieet hebben een hogere bloedsuikerspiegel zullen vertonen na het eten dan individuen die glucose in hun dieet hebben. Ook wordt verwacht dat er een lager thermisch effect gemeten zal worden bij individuen met zoetstof in hun dieet ten opzichte van individuen met glucose in het dieet, en dat door deze beide factoren er een significante gewichtstoename te meten zal zijn bij de individuen met zoetstof in hun dieet ten opzichte van individuen met glucose in hun dieet.

	Uit welk artikel?

The influence of thermic effect of food on satiety
Sweet-taste receptors, low-energy sweeteners, glucose absorption and insulin release

Gain weight by “going diet?” Artificial

sweeteners and the neurobiology of sugar

cravings

Overeating by young obesity-prone and lean rats caused by tastes associated with low energy foods

	Onderzoeksvraag
Formuleer een vraagstelling. Specificeer indien nodig de vraag bij de waarneming, zodat de vraagstelling goed aansluit op het experiment.

	Hoe wordt bij mensen het bloedsuikerspiegel en het thermisch effect anders beïnvloed door zoetstoffen ten opzichte van glucose en wat is daarvan het effect op het gewicht bij de mens?

	Onderzoekshypothese 

Formuleer een onderzoekshypothese en onderbouw deze met behulp van literatuur. 

Geef aan welke (delen van) artikelen je hiervoor gaat gebruiken en markeer relevante stukken tekst in het artikel met “HYP”.

	Door het consumeren van zoetstoffen zal de bloedsuiker spiegel hoger zijn dan bij het consumeren van glucose . Ook het thermisch effect zal bij zoetstof minder zijn dan bij glucose.
	Uit welk artikel?



	Onderzoeksopzet

Formuleer een bondige onderzoeksopzet van het experiment.

	De proefpersonen (n=10, 5 mannen en 5 vrouwen) De proefpersonen worden verdeeld in 2 groepen: één groep met een suiker-rijk dieet en geen zoetstoffen en een groep met een zoetstof-rijk dieet en geen suiker, de proefpersonen krijgen evenveel calorieën en dezelfde hoeveelheid suiker of zoetstof binnen. Voor en na de maaltijden wordt er bloed geprikt om de bloedsuikerspiegel te meten.  Na het eten van maaltijden zal het thermische effect worden gemeten met het open-circuit geventileerde-kap-systeem.

	Voorspelling
Beschrijf de verwachte specifieke uitkomst(en) van het experiment.

	De verwachting is omdat bij de individuen met zoetstof in hun dieet verwacht wordt dat zij een hogere bloedsuikerspiegel zullen vertonen en een lager thermisch effect er een significante gewichtstoename valt te meten ten opzichte van de individuen die glucose in hun dieet hadden.


II) EXPERIMENTELE OPZET 

	Onderzoeksobjecten of proefpersonen

1. Beschrijf welke onderzoeksobjecten worden gebruikt. 

2. Benoem de verschillende onderzoeksgroepen en eventuele controlegroepen en vermeld eventuele inclusiecriteria.

3. Bepaal (op basis van de literatuur) het aantal onderzoeksobjecten per onderzoeksgroep, dat nodig is om een significant effect aan te kunnen tonen. Gebruik kennis uit het vak methoden van onderzoek en statistiek.

	De proefpersonen (n=10, 5 mannen en 5 vrouwen) hebben een leeftijd  tussen de 20 en 40 jaar (want volwassen, geen hormonale veranderingen), hebben een normaal BMI, roken niet, hebben geen diabetes en gebruiken geen gewicht beïnvloedende middelen. 
De proefpersonen worden verdeeld in 2 groepen: één groep met een suiker-rijk dieet en geen zoetstoffen en een groep met een zoetstof-rijk dieet en geen suiker, de proefpersonen moeten evenveel calorieën en dezelfde hoeveelheid suiker of zoetstof binnenkrijgen.  

	Procedure

Geef een volledige beschrijving van het experiment en verwerk hierin de volgende aandachtspunten:

1. Onafhankelijke variabele en afhankelijke variabele: welke parameter wordt gemanipuleerd en welke parameter wordt gemeten? 

2. Methodes: welke technieken worden toegepast om het experiment uit te voeren?

Zoek bestaande methodes op in de literatuur, geef aan welke (delen van) artikelen je gaat gebruiken en markeer relevante stukken tekst in het artikel met “M&M”.

	De proefpersonen volgen dit dieet 1 week, dit is genoeg tijd om te meten of het dieet effect heeft gehad op de het gewicht van de proefpersonen. Voor het experiment en na het experiment  wordt het gewicht van de proefpersonen opgemeten.

Voor, direct na elke maaltijd en een uur na elke middagmaaltijd wordt het glucosegehalte van de proefpersonen bepaald door middel van een  bloedglucose meter. Hiermee wordt bepaald wat voor effect suiker en zoetstof heeft op het glucosegehalte van het bloed en hoe snel het duurt totdat het glucosegehalte weer normaal is (tussen de 4,0 en 7,8 millimol glucose per liter). 

Het thermische effect van de maaltijden wordt bepaald door middel van een open-circuit geventileerde-kap-systeem, hiermee wordt indirect de calorimetrie bepaald. Dit wordt een week lang één keer per dag bij de middagmaaltijd gemeten. Het open-circuit geventileerde-kap-systeem bestaat uit een doorzichtige plastic kap die over het hoofd van de proefpersoon wordt geplaatst. De kap wordt geventileerd met binnenlucht met een stroomsnelheid van 25 tot 50 L/min. De VO2 en VCO2 kunnen bepaald worden aan de hand van de gemeten O2 en CO2 concentraties van de in- en uitgaande lucht. Aan de hand van de VO2 en VCO2 wordt het energieverbruik, vet- en koolhydraatoxidatie snelheid berekend. De basale stofwisselingssnelheid wordt van te voren bepaald door middel van de formule van Harris-Benedict. Uit deze berekeningen kan worden afgeleid wat voor effect de twee verschillende diëten hebben op het energieverbruik, de vet- en koolhydraatoxidatie snelheid. De proefpersonen worden 30 minuten voor de maaltijd aangesloten op het open-circuit geventileerde-kap-systeem en vervolgens direct na de maaltijd voor 7 uur op het apparaat aangesloten, met drie pauzes van 20 minuten. Het energieverbruik wordt berekend door middel van de vergelijking van Weir (1949): EE (kJ/min) = 16.4 VO2(L/min) + 4.6 VCO2(L/min). Door middel van het verschil tussen de gemeten waarden van het energieverbruik voor de maaltijd en tijdens de 7 uur na de maaltijd kan het thermische effect van de maaltijd worden berekend. Het thermische effect en het energieverbruik tijdens de 7 uur durende meting worden berekend aan de hand van de trapeziumregel als het oppervlak onder de curve. 
	Uit welk artikel?

open-circuit geventileerde-kap-systeem : http://www.m3-research.nl/laboratory/indirect-calorimetry  
M&M: The influence of thermic effect of food on satiety


	Data-analyse

Beschrijf de data die wordt verzameld/berekend. Geef vervolgens aan welke data met elkaar vergeleken worden en welke statistische toets hiervoor gebruikt wordt.

	De berekeningen worden apart gedaan voor mannen en vrouwen. Door middel van het experiment wordt het energieverbruik gemeten, dit wordt berekend uit de VO2 en VCO2 met de vergelijking van Weir, voor en na de maaltijden. Het thermische effect van het eten wordt berekend door middel van het energieverbruik voor en na de maaltijd. De basale stofwisselingssnelheid die wordt berekend door middel van de formule van Harris-Benedict, dit wordt vergeleken met de gemeten basale stofwisselingssnelheid van de proefpersonen. 

Het energieverbruik dat gemeten is voor elke maaltijd wordt getest door middel van een F-test om te kijken of er een significant verschil is tussen de twee verschillende diëten. Het thermische effect van de diëten wordt getest op een significant verschil door middel van een F-test. 
Het verschil in glucosegehalte voor en direct na een maaltijd wordt met elkaar vergeleken voor de verschillende diëten door middel van een F-test. De snelheid waarmee het glucosegehalte afneemt wordt berekend aan de hand van het verschil tussen het glucosegehalte direct na en een uur na het nuttigen van een maaltijd, hiervan wordt het gemiddelde genomen. Door middel van een F-test wordt dit getest op een significant verschil tussen de diëten. Ook de correlatie tussen glucosegehalte en energieverbruik wordt getest aan de hand van een t-test. 

	Checklist

Controleer de uitwerking van de bovenstaande onderdelen door de volgende vragen te beantwoorden:

1. Geeft het beschreven experiment antwoord op de onderzoeksvraag? Beargumenteer  waarom.

2. Is het experiment realistisch en uitvoerbaar? Beargumenteer waarom.

3. Welke factoren kunnen de metingen beïnvloeden en hoe wordt dit verhinderd? Concepten: third variable, replicatie, pseudoreplicatie, randomisatie, confounding factors, bias, inaccuracy.
4. Is er rekening gehouden met ethische bezwaren? Beargumenteer de keuze van bijvoorbeeld de soort en hoeveelheid onderzoeksobjecten/proefpersonen of de methode die toegepast wordt.

	1. Ja alle onderdelen van de onderzoeksvraag worden getest in dit experiment.
2. Het experiment is realistisch en uitvoerbaar, dit experiment is al eens op eenzelfde manier uitgevoerd om andere redenen. En met de 10 proefpersonen die wij nodig hebben is het ook goed te bekostigen.
3. Als het goed is zijn er geen factoren die de metingen kunnen beïnvloeden. De exclusiecriteria zorgen ervoor dat de proefpersonen geen negatieve invloed hebben op de metingen. De proefpersonen moeten zich ook aan het dieet houden.
4. Het experiment is ethisch verantwoord. We hebben weinig proefpersonen nodig en ze lopen geen schade op. De omstandigheden van het experiment zijn niet vervelend voor de proefpersonen.


III)  RELEVANTIE EN INNOVATIE

	Relevantie

Beschrijving van wetenschappelijke en/of maatschappelijke belang, de meerwaarde van dit onderzoek ten opzichte van ander en/of eerder onderzoek.

Geef aan welke (delen van) artikelen je hiervoor gaat gebruiken en markeer relevante stukken tekst in het artikel met “REL”.

	Er is wel eerder onderzoek gedaan naar zoetstoffen in gewichtstoename maar nooit met deze precieze manier van verbranding meten bij menselijke proefpersonen. Dit zal een duidelijk beeld geven van het effect van zoetstoffen op het metabolisme van de mens tegenover dat van suikers.
	Uit welk artikel?
The influence of thermic effect of food on satiety
open-circuit geventileerde-kap-systeem

	Innovatie
Weergave van vernieuwende aspecten en de meerwaarde van dit onderzoek ten opzichte van ander en/of eerder onderzoek.

Geef aan welke (delen van) artikelen je hiervoor gaat gebruiken en markeer relevante stukken tekst in het artikel met “IN”.

	Deze methode van metabolisme meten is eerder gebruikt bij een studie naar het verschil in verbranding tussen koolhydraten en proteïnen. De innovatie is dat de methode het zelfde blijft maar de maaltijden die aan de proefpersonen worden gegeven afgestemd zijn om onze onderzoeksvraag te beantwoorden met betrekking op het verschil in metabolistische activiteit in het menselijk lichaam na het consumeren van zoetstoffen of suikers. Ook is er bij dit onderzoek sprake van zo wel mannelijke als vrouwelijke proefpersonen.
	The influence of thermic effect of food on satiety
open-circuit geventileerde-kap-systeem



IV)  PROJECTPLANNING

In een echt onderzoeksvoorstel wordt een kopje ‘Projectplanning’ (tijdsplanning & kostenposten) opgenomen. Bij deze opdracht hoef je dit onderdeel niet uit te werken.

	Tijdsplanning

Hierin worden de verschillende stappen waaruit het experiment is opgebouwd beschreven en wordt aangegeven hoeveel tijd elk onderdeel zal gaan kosten.

	Kostenposten

De benodigde materialen en het personeel dat voor het experiment nodig zijn worden beschreven, met de daarbij behorende kosten. 


V) LITERATUURLIJST

	Maak een literatuurlijst om aan te geven welke bronnen er gebruikt worden. 

	Crovetti, R., Porrini, M., Santangelo, A. and Testolin, G. (1998). The influence of thermic effect of food on satiety. European Journal of Clinical Nutrition, 52, 482-488.
Renwick, A.G. & Molinary, S.V. (2010). Sweet-taste receptors, low-energy sweeteners, glucose absorption and insulin release. British Journal of Nutrition, 104, 1415–1420.
Yang, Q. (2010). Gain weight by “going diet?” Artificial sweeteners and the neurobiology of sugar cravings. Yale Journal of Biology and Medicine, 83, 101-108.

http://www.m3-research.nl/laboratory/indirect-calorimetry  



VI) VRAGEN AAN DOCENT

	Noteer hieronder de vragen die je tijdens het consult aan de docent zou willen stellen.

	1. Moet er bij de materiaal en methode ook worden aangegeven in wat voor toestand de proefpersonen verkeren? Dat ze bijvoorbeeld t.v. kunnen kijken als ze dat willen e.d.
2. Moeten we ook alle sites noemen die we hebben geraadpleegd (geen duidelijk artikel, maar bijvoorbeeld wikipedia)?




VII) SCHETS EXPERIMENTELE OPZET

	Geef hieronder of op een los blaadje een visuele weergave (bijvoorbeeld een tijdslijn of een mind-map) van de experimentele opzet die jullie bij punt II beschreven hebben.
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