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Forord

Hensikten med denne masteroppgaven er a undersgke sammenhengen mellom body mass

index i ungdomstiden og risiko for dgd.

| september 2015 tok jeg kontakt med Einar Borud som er fgrsteamanuensis ved Institutt for
samfunnsmedisin og overlege og registeransvarlig ved Forsvarets Helseregister, som er et av
Norges sentrale helseregistre. Han hadde lagt ut et tiloud om prosjekt til masteroppgaven i
medisin. Tiloudet innebar en registerstudie som utgar fra Forsvarets helseregister, og skulle
ha som formal & undersgke sammenhengen mellom BMI og mortalitet. For meg var dette en

interessant tematikk, som jeg gnsket @ ha som tema for min masteroppgave.

Forarbeidet med oppgaven startet hgsten 2015. | Igpet av hgsten skrev jeg en
prosjektbeskrivelse fgr jeg begynte med litteratursgkingen og artikkellesingen. Parallelt med
dette hjalp min veileder meg med a sgke tilgang til datamaterialet fra Forsvarets
helseregister. Under femtearspraksisen 2016/2017 leste jeg meg opp pa relevant statistikk

for den statiske analysen som er benyttet i denne oppgaven.

Fra varen 2017 begynte jeg med selve oppgaven. Jeg og min veileder har hatt hyppig
mailkorrespondanser og mgter med diskusjon og god veiledning. | mars 2017 besgkte jeg
kontoret for Forsvarets helseregister pa Sessvollmoen. Her hadde jeg et mgte med min
veileder og hans kollegaer Elin Fadum og Leif Age Strand. Under mgtet fikk jeg gode innspill
til den statistiske analysen, tolkinger av resultater og fremstillinger av resultater med
tabeller og figurer. Etter et grundig arbeid med materiale og metode og resultater, skrev jeg
innledningen og diskusjonen. Underveis i skriveprosessen har jeg sendt inn oppgaveteksten
til giennomlesing, slik at jeg kontinuerlig har fatt tilbakemeldinger for a styrke oppgaven.
Veilederavtalen og en oversikt over fordelingen av ansvarsomrader er vedlagt til slutt i

denne oppgaven.



Jeg @nsker a takke min veileder Einar Borud for et tett samarbeid og god veiledning. Han har
veert tilgjengelig under hele arbeidsprosessen og gitt konstruktive rad underveis. Jeg gnsker
ogsa & takke hans kollegaer Elin Fadum og Leif Age Strand, som har gitt gode innspill til
studiedesign og tolkning av resultatene. Elin Fadum har i tillegg veert aktiv i gjennomlesingen
av oppgaven og har kommet med en rekke gode innspill til innhold og oppbygging av

oppgaveteksten.

Eirin Danielsen

Tromsp 01.06.17
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Sammendrag

Bakgrunn: Prevalensen av overvekt og fedme har gkt globalt i en slik grad at det snakkes om
at vi star ovenfor global fedmeepidemi. Forskningslitteratur har vist at overvekt og fedme i

ungdomstiden gker risikoen morbiditet og mortalitet.

Formal: Jeg gnsker & undersgke sammenhengen mellom BMI i ungdomsalder og mortalitet i

en nasjonal populasjon bestdende av menn.

Materiale og metode: Datamaterialet er utlevert av Forsvarets helseregister.
Studiepopulasjonen bestar av 238 839 norske menn fgdt i tidsrommet 1951-1962, som
mgtte pa sesjon i perioden 1970-1979 i en alder av 17-19 ar. En univariat Cox proporsjonal
regresjonsmodell ble benyttet for & estimere hasard ratio for dgd. Individene ble fulgt fra
dato for sesjon til dato for den hendelsen som kom fgrst av dgd eller slutten av
oppfalgningsperioden 31.12.12. Den kategoriske variabelen BMI ble inkludert i analysene:
Undervekt (BMI <18,5), normal vekt (referansegruppe) (BMI 18,5-24,9), fedme grad 1 (BMI
30-34,9) og fedme grad 2/3 (BMI >35).

Resultater: | Igpet av en gjennomsnittlig oppfelgingstid pa 37,4 ar ble 13 304 dgdsfall
registrert. Hasard ratio for dgd var 1,07 (95% Kl 0,998-1,15) ved undervekt, 1,42 (95% Kl
1,34-1,52) ved overvekt, 2,12 (95% Kl 1,82-2,47) ved fedme grad 1 og 3,08 (95% Kl 2,26-4,18)
ved fedme grad 2-3.

Konklusjon: Overvekt og fedme blant 17-19 ar gamle menn var signifikant assosiert med gkt

risiko for dgd.



1 Innledning

Prevalensen av overvekt og fedme har gkt globalt i en slik grad at det snakkes om en global
fedmeepidemi. En oversiktsartikkel publisert i The Lancet i 2013 (1) viser at antall individer
med overvekt eller fedme gkte fra 857 millioner i 1980 til 2,1 milliarder i 2013. @kningen var
st@rst blant yngre aldersgrupper. Prevalensen av overvekt og fedme gkte med 27,5% for
voksne og 47,1% for barn. @kningen gjaldt bade industrialiserte land og utviklingsland, men
ulike kjsnnsmgnstre ble observert. Flere kvinner enn menn var overvektige i utviklingsland,

imens flere menn enn kvinner var overvektige i industrialiserte land.

Det foreligger ikke landsomfattende helseundersgkelser som gir et ngyaktig bilde av
utviklingen de siste 20-30 arene blant barn, ungdom og voksne i Norge. Enkeltundersgkelser
kan likevel gi en indikasjon pa utviklingen nasjonalt. Norske helseundersgkelser viser at
omkring 20% av mennene og 17% av kvinnene i alderen 40-45 ar har fedme (BMI >30) (2).
Helseundersgkelsen i Nord-Trgndelag (HUNT) har rapportert om gkt forekomst av overvekt
og fedme blant den voksne befolkningen (3), og blant unge i aldersgruppen 14-18ar (4).
Andelen unge med overvekt eller fedme gkte fra 10,7% i 1968/69 til 17,2% i 1994/97 (4). Tall
fra Ung-HUNT 3 viser at gkingen har fortsatt frem til 2006/08 (3). | den siste undersgkelsen
var 20% av jentene og 22% av guttene i ungdomsskolen klassifisert som overvektige eller
med fedme. Blant videregaendeelever hadde 25% av jentene og 27% av guttene overvekt

eller fedme.

1.1 Klassifisering av kroppsvekten

Verdens helseorganisasjon (WHO) definerer overvekt og fedme som unormal eller overflgdig
fettakkumulering som kan pavirke helsen (5). Internasjonalt benyttes body mass index (BMI)
til 3 klassifisere kroppsvekten hos voksne som undervekt, normalvekt, overvekt eller fedme.
BMI er definert som kroppsvekt i kilogram dividert med kvadratet av hgyden i meter
(kg/m?). Tabell 1 inneholder en oversikt over WHO definerte BMI-kategorier (6). En
kroppsvekt som tilsvarer en BMI mellom 18,5 og 24,9 anses som normalvekt. Undervekt
omtales som BMI <18,5, mens overvekt og fedme foreligger ved henholdsvis BMI 25-29,9 og

BMI 230.



1.2 Mekanismer bak gkende andel med overvekt eller fedme

Overordnet skyldes overvekt og fedme en positiv energibalanse over tid, hvor energiinntaket
har veert stgrre enn energiforbruket. Nar energiregnskapet hos den enkelte skal gjgres opp
samvirker flere faktorer, som blant annet levevaner, miljg og genetikk. Genetikk spiller en
rolle for sarbarheten for fedmeutvikling, mens levevaner og miljg bestemmer hvorvidt

individet utvikler fedme.

Det hevdes at grunnlaget for fedmeepidemien skyldes endringer i miljg og levevaner de siste
tiarene. WHO peker pa at det globalt har veert en gkning i inntaket av energitett mat og en
reduksjon i fysisk aktivitet pa grunn av mer stillesittende former for arbeid, endringer i

transportformer og gkt urbanisering (7).

Med dagens transportmidler og teknologiske hjelpemidler er det mulig a leve et liv med
begrenset fysisk aktivitet. Norske tall fra den nasjonale reisevaneundersgkelsen 2013/14
viser at omtrent 60% av reiser fra 1 til 3km gjennomfgres med bil (8). Rapporter viser at ogsa
barn og unge i stor grad blir kjgrt eller benytter seg av kollektivtransport fremfor a ga til
skolen og andre aktiviteter (8, 9). Samtidig som nordmenn i st@rre grad benytter
transportmidler fremfor & ga, har skjermtiden gkt. Skjermtid innebaerer den tiden som
benyttes foran fjernsyn, datamaskiner og andre handholdte digitale enheter. | 1994 brukte
nordmenn gjennomsnittlig 2 t og 13 min per dag foran en skjerm pa fritiden (10). | 2006 var
denne tiden gkt til 3 t og 29 min. Skjermtiden var hgyest blant 16- og 19-aringer med

omtrent 4 t og 45 min.

Som i andre deler av verden er tilgangen til energitett mat med hgyt fett- og sukkerinnhold
en utfordring i Norge. | rapporten “Utviklingen i Norsk Kosthold 2016” vises en positiv
utvikling i kostholdet i Norge (11). Siden 2005 har sukkerforbruket gatt ned, mens forbruket
av gronnsaker og frukt har gkt. Til tross for dette spiser nordmenn likevel for lite frukt og
grgnnsaker, og inntaket av sukkerholdig brus, godteri og fete potetprodukter som pommes
frites og chips er hgyere enn anbefalt. Kostens innhold av fett var 36 energiprosent i
2014/15, noe som er vesentlig hgyere enn det anbefalte nivaet pa 10 energiprosent.

Forbruket av sukkerholdig brus var 55 liter per innbygger per ari 2015.



1.3 Helsekonsekvenser av overvekt og fedme

1.3.1 Morbiditet

Overvekt og fedme medfgrer en rekke negative helsekonsekvenser. Blant overvektige og
personer med fedme er det en gkt forekomst av hypertensjon, dyslipidemi og nedsatt
glukosetoleranse (12, 13), som samlet sett ofte kalles for det metabolske syndromet.
Overvekt og fedme er alene eller som en del av det metabolske syndromet en risikofaktor
for utvikling av diabetes type 2 og kardiovaskulzeere sykdommer (14-16). Av de
kardiovaskulzere sykdommene er fedme iszer assosiert med gkt risiko for koronar
hjertesykdom (17). Forhgyet BMI er ogsa assosiert med en rekke kreftformer. | en
oversiktsstudie publisert i The Lancet i 2008 fant Renehan et al. at en gkning i BMI pa 5kg/m?
hos menn var sterkt assosiert med gsofageal adenokarsinom, thyroidea-, kolon- og nyrekreft

(18).

Overvekt og fedme i barne- og ungdomsalder har vist a gke risikoen for kardiometabolsk
morbiditet i voksenlivet (19). | en oversiktsstudie publisert i 2010 var overvekt og fedme hos
barn og ungdom assosiert med signifikant gkt risiko for diabetes, hypertensjon, iskemisk

hjertesykdom og hjerneslag i voksen alder (19).

1.3.2 Mortalitet

| 2010 ble det estimert at overvekt og fedme forarsaket 3,4 millioner dgdsfall pa
verdensbasis (20). | USA, hvor 2/3 av den voksne befolkningen er overvektig eller har fedme,
diskuteres det at gkingen i forventet levealder kan stoppe opp eller i fremtiden falle pa

grunn av en gkende andel amerikanere med fedme (21).

Studier hvor hgyde og vekt er malt i ungdomstiden indikerer at overvekt og fedme allerede i
ungdomsarene gker risikoen for dgd (19). | en kohortstudie bestaende av 45 920 svenske
vernepliktige menn i alderen 16-20 ar var overvekt og fedme assosiert med henholdsvis 1,33
og 2,14 ganger gkt risiko for ded sammenlignet med normalvektige (22). En gkt risiko for
dgd ved overvekt og fedme i ungdomstiden er ogsa funnet blant Israelske vernepliktige
kvinner og menn (23). Twig et al. inkluderte i sin studie 2,16 millioner vernepliktige som fikk
hgyde og vekt malt i en alder av 16-19 ar. Blant menn var overvekt assosiert med 1,19

ganger gkt risiko dgd, mens fedme var assosiert med 2,01 ganger gkt risiko for dgd.



| en studie publisert 2002 undersgkte Engeland et al. forholdet mellom BMI i ungdomstiden
og mortalitet blant norske ungdommer (24). | studien inngikk 227 000 ungdommer i alderen
14-19 ar som fikk hgyde og vekt malt under en nasjonal tuberkulosescreening i tidsrommet
1963-1975. Overvekt hos gutter var i denne studien assosiert med 1,82 ganger gkt risiko for
dgd sammenlignet med normalvektige gutter. Studiepopulasjonen fra
tuberkulosescreeningen ble ogsa brukt til & studere forholdet mellom BMI i ungdomstiden
og arsaksspesifikk dgd (25). Bjgrge et al. fant at overvekt hos menn var assosiert med gkt

risiko for dgd pa grunn av iskemisk hjertesykdom, kolonkreft og plutselig dgd.

1.4 Undervekt og mortalitet

Bade i forskningslitteratur og media adresseres overvekt og fedme som en gkende
utfordring. Undervekt er derimot viet mindre oppmerksomhet. Undervekt blant voksne har
blitt assosiert med signifikant gkt risiko for dgd i noen (26-28), men ikke alle tidligere studier
(29, 30). Det diskuteres om den gkte mortaliteten knyttet til undervekt i voksen alder kan
veere pavirket av viktige konfunderende faktorer som preeksisterende sykdommer og
reyking. Rgyking er en potensiell konfunderende faktor da rgyking er assosiert med bade gkt
mortalitet (31, 32) og lav vekt (33). Preeksisterende sykdom kan medfgre omvendt
kausalitet, som innebzaerer at lav BMI er forarsaket av sykdom fremfor at lav BMI gker
risikoen for morbiditet og mortalitet. Selv om enkelte studier prgver a justere for
preeksisterende sykdommer med a ekskludere individer som dgr de fgrste arene av
oppfelgingen, vil de kun ekskludere de med rask sykdomsprogresjon og tidlig dgd. Andre
mater a8 unnga omvendt kausalitet, er & avgrense analysene til personer uten
preeksisterende sykdommer og/eller studere yngre studiepopulasjoner der sannsynligheten

for preeksisterende sykdommer er mindre.

Ved 3 ta utgangspunkt i BMI i ungdomsarene vil preeksisterende sykdom i mindre grad
pavirke resultatene. Studier som tar utgangspunkt i BMI i ungdomsarene gir likevel ikke et
klart bilde av hvorvidt undervekt hos ungdom gker risikoen for dgd. Blant 2,16 israelske
vernepliktige menn og kvinner var BMI <17,4 assosiert med 1,1 ganger gkt risiko for dgd
blant menn (23). Denne assosiasjonen var derimot ikke lengre signifikant da det ble justert
for utdannelsesniva og sosiogkonomisk status (HR: 1,07, 95% Kl 0,99-1,16). Det ble ikke
observert gkt risiko for dgd ved undervekt hos de vernepliktige kvinnene. Blant 45 920

svenske vernepliktige menn var undervekt (BMI <18,5) i ungdomstiden ikke assosiert med



gkt mortalitet (22). Derimot fant Neovius et al. en gkt mortalitet knyttet til BMI <17 (HR:
1,33, 95% Kl 1,07-1,64). Da analysene ble avgrenset til ikke-rgykere var BMI <17 ikke lengre
signifikant assosiert med gkt mortalitet (HR 1,24, 95% K1 0,81-1,91).

1.5 Formal med oppgaven

Jeg ¢nsker a undersgke sammenhengen mellom BMI i ungdomsalder og mortalitet i en

nasjonal populasjon bestaende av menn.



2 Materiale og metode

2.1 Bakgrunn for datamaterialet

Datamaterialet i denne kohorten er utlevert fra Forsvarets helseregister (FHR). FHR er et
nasjonalt helseregister, som ble opprettet i 2006 og er regulert gjiennom en egen forskrift
(34). Registeret inneholder person-, tjeneste- og helsedata om vernepliktige og Forsvarets
personell, inkludert informasjon og resultater fra tester og kliniske screeningsundersgkelser
fra sesjon. Da norske innbyggere har et 11-sifret fgdselsnummer kan informasjon i FHR
sammenstilles med opplysninger fra andre nasjonale helseregistre. Arlig linkes FHR opp mot
Dgdsarsaksregisteret. Dermed inneholder FHR informasjon om enkeltindividers dgdsdato og

dgdsarsak.

Hovedformalet med registeret er a fgre tilsyn med helsen til Forsvarets personell, slik at man
kan identifisere helserisikoer knyttet til ulike tjenester, men ogsa danne grunnlaget for
forskning og statistikk som kan gi ny kunnskap om helsen og fgre til forbedring av den
militaere helsetjenesten. | trad med Forskrift om Forsvarets helseregister, kan anonymiserte
data fra registeret bli brukt i samarbeidsprosjekter med eksterne aktgrer, som for eksempel
universiteter. Tilgang til datamaterialet i denne kohorten ble gitt gjennom “Sgknad om
anonymiserte data fra Forsvarets helseregister for statistikk/rapportering”. | sgknaden ble
det anmodet om en ferdig koblet, anonymisert fil fra registeret. Data ble lagret og behandlet
i henhold til bestemmelsene i Forskrift om innsamling og behandling av opplysninger i

Forsvarets helseregister (34).

I henhold til Vernepliktsloven er i dag bade kvinner og menn fra det aret de fyller 18 ar
utskrivningspliktige (35). Det var fgrst i 2010 at utskrivingsplikten ble gjeldende ogsa for
kvinner. Studiepopulasjonen bestar derfor kun av menn. Utskrivningsplikten innebaerer a bli
registrert i Forsvarets verneplikt- og tjenesteregister og la seg klassifiseres for
tjenestedyktighet i Forsvaret. Klassifisering av tjenestedyktighet skjer pa sesjon. Pa sesjon
innhentes en rekke data om den enkelte som til sammen utgjgr den enkeltes
kvalifikasjonsprofil. Formalet med kvalifikasjonsprofilen er a avgjgre hvorvidt den enkelte er
tjenestedyktig og selektere ut mannskap til forskjellige militaere funksjoner. Klassifiseringen
er dermed et eksempel pa seleksjonsmedisin, som i dette tilfellet innebaerer a bruke

medisinske kriterier for a selektere mannskaper som er egnet for tjeneste i Forsvaret. |



kvalifikasjonsprofilen inngar en helseprofil og en kunnskapsprofil. Det er sesjonslegens
hovedoppgave a fastsette helseprofilen til den enkelte. | utarbeidelsen av helseprofilen
inngar en klinisk undersgkelse, som gir grunnlaget til informasjon om hgyde og vekt som
benyttes i denne kohorten. Hgyde og vekt males og registreres i henholdsvis hele centimeter

og kilogram, og benyttes til 3 beregne BMI.

2.2 Studiepopulasjon

Datafilen fra FHR inneholdt informasjon om 262 012 norske menn i alderen 16-30 ar, fgdt i
perioden 1941-1962 og som mgtte pa sesjon i 1970-1979. Jeg ekskluderte menn som mgtte
pa sesjon for de fylte 17 ar eller etter fylte 20 ar (n = 23 122) og ekskluderte alle menn hvor
data om hgyde og/eller vekt ikke var registrert. Aldersrestriksjonen ble satt for a gjgre
studiepopulasjonen mer homogen med tanke pa alder. Datafilen inneholdt enkelte ekstreme
verdier av vekt og hgyde, som kan vaere sanne verdier eller et resultat av feilregistreringer.
For a redusere sannsynligheten for a inkludere feilregistreringer i de statistiske analysene ble
det satt eksklusjonsgrenser for hgyde (< 150 eller > 210cm), vekt (< 40 eller >150kg) og
BMI (< 15 eller >60). Eksklusjonskriteriene tilsvarer de Neovius et al. brukte i studien blant
svenske vernepliktige menn (22). Totalt 51 individer ble ekskludert pa grunn av ekstreme
verdier av hgyde, vekt og/eller BMI. Etter eksklusjoner bestar studiepopulasjonen i denne
oppgaven av 238 839 menn fgdt i tidsrommet 1951-1962, som mgtte til sesjon i perioden
1970-1979 i en alder av 17-19 ar.

2.3 Statistisk analyse

En univariat Cox proporsjonal regresjonsmodell ble benyttet for & estimere hasard ratioer for
dgd. Individene ble fulgt fra dato for sesjon til dato for den hendelsen som kom fgrst av dgd
eller slutten av oppfalgningsperioden 31.12.12. Den kategoriske variabelen BMI ble inkludert
i analysen. WHO-definerte BMI-kategorier ble benyttet (36): Undervekt (BMI <18,5), normal
vekt (BMI 18,5-24,9), overvekt (BMI 25-29,9), fedme grad 1 (BMI 30-34,9), fedme grad 2
(BMI 35-39,9) og fedme grad 3 (BMI >40). Jeg brukte normal BMI (18,5-24,9) som
referansegruppe. Pa grunn av fa individer (n = 275) i de to hgyeste BMI kategoriene, ble
disse slatt sammen til en kategori. For a undersgke naarmere om undervekt i ungdomstiden
er assosiert med gkt mortalitet kjgrte jeg i tillegg en analyse hvor jeg delte

undervektskategorien inn i mild- (BMI 17-18,4) og moderat (BMI 15-16,9) undervekt. Dette



samsvarer med studien blant svenske vernepliktige menn hvor Neovius et al. delte

undervektskategorien inn i mild- og moderat undervekt (22).

Den proporsjonale hasard-antakelsen i Cox-regresjonsmodellen ble undersgkt ved a studere
log-minus-log plott og grafisk fremstilling av overlevelsesfunksjonen for hver BMI kategori.
Datamaterialet ble analysert med den statistiske dataprogramvaren SPSS (versjon 24).
Resultatene er presentert som hasard ratioer for dgd, med 95% konfidensintervall og

signifikansniva satt til 0,05.



3 Resultater

3.1 Populasjonskarakteristikker

Populasjonskarakteristikker er presentert i tabell 2. Gjennomsnittlig BMI var 21,57. 86,5% av
mennene hadde en BMI innenfor normalt referanseomrade (BMI 18,5-24,5). 6,3% ble
kategorisert som undervektige (BMI <18,5), mens 7,2% var overvektige (BMI 25-29,5) eller
hadde fedme (BMI > 30).

3.2 QOverlevelsesanalyser

| Ippet av en gjennomsnittlig oppfelgingstid pa 37,4 ar, tilsvarende 8 928 135 personar, dgde
13 304 menn; 5,6% av studiepopulasjonen. Gjennomsnittlig alder ved dgd var 44,7 ar.
Dgdsratene var lavest blant menn med normal BMI. Hgyere dgdsrater forela ved lavere og
hgyere BMI-kategorier (tabell 3). Den hgyeste dgdsraten ble observert blant menn med
fedme grad 2/3. Jeg fant en J-formet assosiasjon mellom total mortalitet og BMI (figur 1).
Tabell 4 viser hasard ratioer for dgd for de ulike BMI-kategoriene. Risikoen for dgd var
forhgyet ved overvekt og fedme. Sammenlignet med normalvektige hadde overvektige 42%
(95% Kl 1,34-1,51) gkt risiko for dgd. Menn med fedme grad 1 og fedme grad 2/3 hadde
henholdsvis 2 (HR 2,12, 95% Kl 1,82-2,47) og 3 (HR 3,08, 95% Kl 2,26-4,18) ganger gkt risiko
for dgd sammenlignet med referansegruppen. En gkt risiko for dgd ble observert blant

undervektige, men den var ikke statistisk signifikant.

3.3 Mild- og moderat undervekt og risiko for dgd

Ved videre inndeling av undervektskategorien ble 0,8% (n = 1818) av studiepopulasjon
kategorisert med moderat undervekt (BMI 15-16,9) og 5,5% (n = 13217) med mild undervekt
(BMI 17-18,4) (tabell 5). Sammenlignet med normalvektige, var det signifikant gkt risiko (HR
1,21, 95% Kl 1,01-1,46) for dgd blant menn med moderat undervekt (tabell 6).



4 Diskusjon

4.1 Assosiasjon mellom BMI og mortalitet

| denne studien av 238 839 norske menn i alderen 17-19 ar fant jeg en J-formet assosiasjon
mellom BMI i ungdomstiden og risiko for dgd. Moderat undervekt, overvekt og fedme var
signifikant assosiert med gkt risiko for dgd. En J- eller U-formet assosiasjon mellom BMI
ungdomstiden og mortalitet er beskrevet i tidligere studier (23, 29, 37). Dette innebeerer en
gkt mortalitet knyttet til bade lav og hgy BMI. Blant 227 000 norske ungdommer fant Bjgrge
et al. en U-formet assosiasjon mellom BMI i ungdomsarene og mortalitet (25). | studien blant
svenske vernepliktige menn fant Neovius et al. en J-formet assosiasjon mellom BMI og
mortalitet bade blant ikke-rgykere og re@ykere (22). Flere studier hvor hgyde og vekt er malt i
voksen alder har derimot rapportert om ulike former pa forholdet mellom BMI og mortalitet
nar analysene avgrenses til personer uten rgykehistorikk eller i sammenligninger mellom
reykere og ikke-rgykere (28, 38-40). | 2016 ble det publisert en stor oversiktsstudie som
undersgkte assosiasjonen mellom BMI i voksen alder og mortalitet (41). | studien som
inkluderte 230 studier (30,3 millioner individer), fant Aune et al. en J-formet assosiasjon
mellom BMI og mortalitet hos ikke-r@ykere. Blant alle deltakerne var derimot dose-
responsforholdet U-formet. En mulig forklaring bak dette funnet kan veere at rgyking er

assosiert med bade lavere vekt (33) og gkt risiko for dgd (31, 32).

4.2 Overvekt og mortalitet

Funnet av signifikant gkt risiko for dgd ved fedme stgttes av flere tidligere studier med bade
ungdom og voksne som aktuell studiepopulasjon (19, 42). | min studie fant jeg to og tre
ganger gkt risiko for dgd ved henholdsvis BMI 30-34,9 og BMI >35. Neovius et al. hadde et
noksa identisk funn blant svenske vernepliktige menn hvor BMI >30 var assosiert med to

ganger gkt risiko for dgd sammenlignet med normalvektige (22).

Den positive assosiasjonen mellom overvekt hos unge menn og mortalitet i min studie, er
tidligere funnet i en norsk studie fra 2002 (24). Engeland et al. fant 1,82 ganger gkt risiko for
dgd ved overvekt hos gutter i alderen 14-19 ar. Det er diskutert hvorvidt overvekt i voksen
alder gker risikoen for dgd, med rapportering om bade redusert (42) og gkt mortalitet (41).
Det er derimot en stgrre enighet om at overvekt i ungdomstiden gker risikoen for dgd (19).

Enkelte studier har rapportert om sterkere assosiasjoner mellom fedme og risiko for dgd
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blant yngre aldersgrupper sammenlignet med eldre (28, 43). Dette kan indikere at overvekt i

ungdomstiden har stgrre betydning for mortalitet enn overvekt i voksen alder.

Forskningslitteratur har vist at overvekt og fedme i ungdomstiden er forbundet med gkt
kardiometabolsk morbiditet (19). Reilly et al. undersgkte i sin oversiktsstudie assosiasjonen
mellom overvekt og fedme i barne- og ungdomstiden og kardiometabolsk morbiditet i
voksen alder (19). Blant de 11 studiene som ble inkludert fant Reilly et al. at overvekt og
fedme i barne- og ungdomstiden var assosiert med gkt risiko for hypertensjon, diabetes,
koronar hjertesykdom og hjerneslag. | Sverige undersgkte Falkstedt et al. assosiasjonen
mellom BMI i ungdomstiden og koronar hjertesykdom og hjerneslag (44). Blant 49 321
svenske vernepliktige menn fant Flakstedt et al. en positiv assosiasjon mellom BMI i alderen
18-20 ar og koronar hjertesykdom og hjerneslag i alderen 40-55 ar. Overvekt og fedme var
assosiert med henholdsvis to og tre ganger gkt risiko for koronar hjertesykdom, mens fedme

var assosiert med to ganger gkt risiko for hjerneslag.

Utover a vaere en risikofaktor for kardiometabolsk morbiditet har overvekt og fedme i
ungdomstiden vist a gke risikoen for dgd pa grunn av kardiovaskulaere sykdommer. Bjgrge et
al. fant i sin studie blant 227 000 norske ungdommer gkt risiko for dgd pa grunn av iskemisk
hjertesykdom hos overvektige gutter (25). En gkt risiko for dgd pa grunn av kardiovaskulzaere
sykdommer ved overvekt og fedme i ungdomstiden ble ogsa sett i en studie blant 2,3
millioner israelske vernepliktige kvinner og menn (45). Overvekt og fedme i en alder av 16-19
ar var assosiert med henholdsvis 3,0 og 4,9 ganger gkt risiko for dgd pa grunn av iskemisk
hjertesykdom. Risikoen for dg¢d pa grunn av hjerneslag var 1,8 og 2,6 ganger hgyere blant

henholdsvis overvektige og ungdom med fedme sammenlignet med normalvektige.

4.3 Undervekt og mortalitet

I min studie fant jeg ikke gkt risiko for dgd ved BMI <18,5 i ungdomstiden. Funnet i min
studie overensstemmer med studien til Twig et al. (23) blant 2,16 millioner israelske
vernepliktige kvinner og menn, hvor undervekt i ungdomstiden ikke var assosiert med gkt
risiko d@d. | enkelte studier er derimot undervekt hos voksne assosiert med gkt risiko for
ded (26, 27, 46, 47). Det diskuteres om observasjoner av gkt mortalitet knyttet til undervekt
i voksen alder kan skyldes preeksisterende sykdommer, som kan medfgre omvendt

kausalitet. Dette innebaerer at lav BMI er forarsaket av sykdom fremfor at lav BMI gker
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risikoen for morbiditet og mortalitet. En mulig arsak til at jeg ikke fant gkt risiko for dgd ved
BMI <18,5 er at min studie i mindre grad er preget av omvendt kausalitet. Da gjennomsnittlig
alder ved maling av hgyde og vekt i min studie var 18,5 ar, er risikoen for preeksisterende
sykdommer sannsynligvis lavere i min studie enn i studier som tar utgangspunkt i BMI hos

voksne og eldre.

Ved videre inndeling av undervektskategorien fant jeg imidlertid at moderat undervekt (BMI
<17) er signifikant assosiert med gkt mortalitet. Neovius et al. fant ogsa gkt risiko for dgd
ved BMI <17 hos svenske vernepliktige menn i alderen 16-20 ar (22). Derimot var denne
assosiasjonen ikke signifikant blant ikke-rgykere. For a kartlegge hvorvidt undervekt i
ungdomstiden er assosiert med gkt mortalitet, trengs det mer forskning pa dette omradet.
Studiene bgr i sitt design ta hgyde bade for rgyking og preeksisterende sykdommer, da dette
er viktige konfunderende faktorer. | tillegg hadde det vaert nyttig med studier som

undersgker arsaksspesifikk dgd ved undervekt.

4.4 Styrker og svakheter

To av de st@rste styrkene med denne studien er den store studiepopulasjonen og den lange
oppfelgingstiden pa 37,4 ar. Studiepopulasjonen er i stor grad representativ for unge norske
menn, da menn var pliktige til & mgte pa sesjon gjennom Vernepliktsloven av 1953 (35). Da
mortaliteten i Ippet av ungdomsarene og tidlig voksen alder er lav, er det ngdvendig med en
stor studiepopulasjon og en lang oppfglgingstid for 8 oppna nok antall dgdsfall for presise
estimater. Viktigheten av en lang oppfelgingstid illustrerte Hoffmans et al. i en studie
bestaende av 18 ar gamle nederlandske menn. | denne studien var BMI >25 i ungdomstiden
assosiert med gkt mortalitet fgrst etter 20 ars oppfelging (37). En annen styrke ved min
studie er at hgyde og vekt er malt av en lege fremfor a vaere selvrapportert. |
spogrreundersgkelser har undervektige en tendens til 3 overestimere vekten, mens
overvektige kan underestimere vekten (48, 49). Ved a sette eksklusjonsgrenser for ekstreme
verdier av hgyde, vekt og BMI reduserte jeg i tillegg sannsynligheten for at feilregistreringer
skulle inngd i analysene. Det var derimot fa individer (n = 51) som ble ekskludert, noe som

tyder pa en god datakvalitet.

Min studie har likevel noen begrensninger. Jeg har avgrenset min problemstilling til unge

norske menn, fordi verneplikten gjaldt kun menn i studiens aktuelle rekrutteringsperiode.
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Min studie kan derfor ikke brukes til a si noe om sammenhengen mellom BMI i
ungdomstiden hos kvinner og mortalitet. Blant israelske vernepliktige kvinner fant Twig et al.
gkt mortalitet knyttet til overvekt og fedme, noe som tyder pa en positiv assosiasjon mellom
BMI i ungdomstiden og mortalitet ogsa hos kvinner (23). En svakhet med min studie er at jeg
ikke har informasjon om midjemal eller midje-hofte-ratio, som er markgrer for abdominal
fedme. BMI er en markgr for generell fedme, men tar verken hgyde for fettdistribusjon eller
forholdet mellom muskel- og fettmasse. En person med stor muskelmasse kan ha hgy BMI,
men karakteriseres likevel ikke som overvektig da fettprosenten er lav. Dette kan ha medfgrt
at enkelte kan ha blitt feilklassifisert som overvektige. Enkelte feilklassifiseringer vil likevel
ikke pavirke resultatene i min studie pa grunn av den store studiepopulasjonen (n = 238
839). En annen svakhet er at jeg ikke hadde opplysninger om rgyking, alkoholkonsum og
fysisk aktivitet. Jeg kunne derfor ikke justere for dette som potensielt konfunderende
faktorer. Rgyking er assosiert med bade lav vekt og gkt risiko for dg¢d, og kan dermed
forstyrre relasjonen mellom BMI og mortalitet. En mate a unnga rgyking som konfunderende
faktor, er @ avgrense analysene til personer som aldri har rgkt. Adams et al. (38) illustrerte
viktigheten av a ta hgyde for rgykestatus i en studie bestdaende av 527 265 voksne
amerikanere. | studien ble det observert sterkere assosiasjoner mellom overvekt og fedme
og risiko for dgd hos ikke-rgykere sammenlignet med tidligere eller navaerende rgykere.
Undervekt var assosiert med gkt risiko for dgd hos rgykere, men ikke blant ikke-rgykere. Da
jeg ikke kunne ta hgyde for rgyking i min studie, kan jeg ikke utelukke at den gkte
mortaliteten knyttet til BMI <17 i ungdomstiden kan ha vaert pavirket av rgyking som
konfunderende faktor. Assosiasjonen mellom alkoholkonsum og kroppsvekt virker a vaere
svak blant yngre voksne (50). Det er dermed mindre trolig at alkoholkonsum skal forstyrre
assosiasjonen mellom BMI i ungdomstiden og mortalitet i denne studien. Funnet i en
metaanalyse fra 2003 (51) tyder pa at fysisk aktivitet spiller en mindre rolle nar man studerer
assosiasjonen mellom BMI og mortalitet. | studien fant Katzmarzyk et al. tilneermet lik relativ
risiko for dgd ved forhgyet BMI i studier som tok hgyde for fysisk aktivitet (RR = 1,23, 95%KI
1,18-1,29) og studier som ikke gjorde det (RR = 1,24, 95%KI 1,21-1,28).
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5 Konklusjon

| denne studien var overvekt og fedme blant 17-19 ar gamle menn, forbundet med gkt risiko
for dgd. Til tross for at undervektskategorien som helhet ikke var assosiert med gkt

mortalitet, fant jeg en gkt mortalitet blant menn med BMI <17,0.
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7 Tabeller og figurer

Tabell 1: WHO-definerte BMI-kategorier

Klassifikasjon BMI (kg/m?)
Undervekt <18,5
Mild undervekt 17-18,4
Moderat undervekt 15-16,9
Alvorlig undervekt <15
Normalvekt 18,5-24,9
Overvekt 25-29,9
Fedme 230
Fedme grad 1 30-34,9
Fedme grad 2 35-39,9
Fedme grad 3 >40

Tabell 2: Studiepopulasjonskarakteristikker for de ulike BMI-kategoriene. Vekt, hgyde og BMI
er oppgitt som gjennomsnittsverdier.

Antall  Prosent (%) Vekt (kg) Hgyde (cm) BMI
BMIgruppe  <18,5 15035 6,3 57 180 17,77
18,5-24,9 206586 86,5 69 179 21,38
25,0-29,9 15333 6,4 85 179 26,53
30,0-34,9 1610 0,7 102 179 31,69
>35,0 275 0,1 120 180 37,20
Total 238839 100% 69 179 21,57
Tabell 3: Antall dadsfall, antall persondr og dadsrate for hver BMI-kategori.

Antall dgdsfall Antall personar Dgdsrate*

BMI gruppe <18,5 862 561861,83 153,4

18,5-24,9 11098 7731913,42 143,5

25-29,9 1132 566023,42 200,0

30-34,9 171 58494,33 292,3

=35 41 9841,75 416,6

Total 13304 8928134,75 149,0

* Antall dgdsfall per 100,000 personar.
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Tabell 4: Hasard ratioer for dgd for de ulike BMI-kategoriene estimert med univariat Cox

regresjonsanalyse.
95,0% Ki
HR P-verdi Nedre @vre
BMI gruppe <18,5 1,07 0,059 0,998 1,146
18,5-24,9 Ref.
25-29,9 1,42 0,000 1,339 1,513
30-34,9 2,12 0,000 1,822 2,465
=>35,0 3,08 0,000 2,264 4,181

Tabell 5: Karakteristikker ved mild- og moderat undervekt. Vekt, hgyde og BMI er oppgitt

som gjennomsnittsverdier.

Antall  Prosent (%) Vekt (kg) Hgyde (cm) BMI

15-16,9
17-18,4

BMI gruppe

1818 0,8 53 180 16,51
13217 5,5 58 180 17,94

Tabell 6: Hasard ratioer for dgd ved mild og moderat undervekt estimert med univariat Cox

regresjonsanalyse.
95,0% KiI
HR P-verdi Nedre @vre
BMI gruppe 15-16,9 1,22 0,036 1,013 1,459
17-18,4 1,05 0,204 0,974 1,130
18,5-24,9 Ref.

Figur 1: Estimert hasard ratio i henhold til ulike BMI-kategorier blant norske vernepliktige

menn i alderen 17-19 dr

Hasard ratio
OO PRPpRERE NNNN Wwww Ah
DR NEONONNENOWNENOAND

15-16,9 17-184 18,5-249

25-29,9  30-34,9 235
BMI kategorier

Vertikale linjer representerer 95& konfidensintervall.
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Vedlegg 1: Artikkelsammendrag

Referanse: Engeland A, Bjgrge T, Sggaard A, Tverdal A. Body Mass Index in Adolescence in Relation to Total-Mortaliy: 32-Year Follow- Studiedesign: Historisk
up of 227,000 Norwegian Boys and Girls. American Journal of Epidemiology. 2003;157(6):517-523.

Formal

Undersgke
forholdet mellom
BMl i sene
ungdomsar og
mortalitet
Konklusjon
Sammenlignet med
normalvektige
foreligger gkt risiko
for dgd ved
overvekt og fedme
i ungdomsarene.

Land
Norge

Ar data innsamling

1963-1975

Materiale og metode

Rekruttering av deltakere

Screeningsprogram for tuberkulose, 1963-1975.
N=227048

Inklusjonskriterier

Alder 14-19 ar. Registrert hgyde og vekt.
Eksklusjonskriterier

Funksjonshemning, graviditet, malinger ikke tatt
etter protokoll.

Utfall:

Dgd. Fgdselsnummer muliggjgr sammenstilling
med dgdsarsaksregistret.

Eksponeringsvariabler

BMiI-percentiler: <3, 3-4, 5-9, 10-24, 25-74, 75-
84(normalvektig, ref.), 85-94 (risiko for overvekt),
=95 (overvekt).

Andre variabler

Alder ved maling: 14-163ar og 17-19ar, fedselsar
1943-1949 og >1950.

Oppfalgingstid

Frem til dgd, emigrering, eller 30.06.01.
Gjennomsnittlig: 31,5ar.

Statistisk analyse:

Multivariat Cox proporsjonal regresjonsmodell ble
brukt for & estimere hasard ratio/relativ risiko for
dgd. Gutter og jenter analyseres separat.

Resultatene er presentert som relativ risiko for dgd

med 95% Kl-intervall.

Resultater

Hovedfunn

Risiko for dgd var gkt i de to
hgyeste BMI gruppene for
begge kjgnn. ”Ved risiko for
overvekt” (85-95 percentil)
hadde jentene og guttene
henholdsvis 31% (95%KI
1,14-1,52) og 29% (95%KI
1,14-1,47) gkt risiko for dgd
sammenlignet med
referansegruppen. Ved
overvekt (=95percentil)
hadde jentene 100% (95%KI
1,51-2,72) gkt risiko for dgd
og guttene 82% (95%KI 1,48-
2,25) gkt risiko. | den laveste
BMI kategorien hadde
guttene statistisk signifikant
okt risiko for dgd (RR: 1,27,
95%KI 1,06-1,52)
sammenlignet med
referansegruppen.

kohortstudie.
Dokumentasjonsniva Il

GRADE Moderat
kvalitet

Diskusjon/kommentarer

Styrke: Stor studiepopulasjon, lang oppfglgingstid, registrert
hgyde og vekt (ikke selvrapportert), justerer for alder ved maling
og fedselsar.

Svakheter: Har ikke inf. om rgykestatus, sosiogkonomisk status,
fysisk aktivitet, preeksisterende sykdom. Registreringer er foretatt
en gang. Vet derfor ikke om BMI endrer seg med tiden.

Annen litteratur som styrker funnene? Ja.

Sjekkliste kohortstudier:

Var gruppene (eksponerte vs. ikke-eksponerte) sammenlignbare i
forhold til viktige bakgrunnsfaktorer: JA.

Var de eksponerte individene representative for en definert
befolkningsgruppe: JA.

Ble den ikke-eksponerte gruppen valgt fra den samme
befolkningsgruppen: JA.

Var studien prospektiv: JA. Historisk prospektiv.

Ble eksposisjon og utfall malt likt og palitelig i de to gruppene: JA.
Ble mange nok personer i kohorten fulgt opp? JA. 227.048 fra
begynnelsen. Frafall: 45stk.

Er det fullfgrt frafallsanalyse som redegjgr for om de som falt fra
skiller seg fra dem som er fulgt opp: NEI.

Var oppfelgingstiden lang nok for & pavise negative og/eller
positive utfall: JA. Gjennomsnittlig oppfglgingstid: 31,5 ar.

Er det tatt hensyn til kjente, mulige forvekslingsfaktorer i studiens
design og/eller analyse: Fa variabler er tatt med i analysen. Tar
hgyde for alder og kjgnn.

Er den som vurderte resultatene blindet for hvem som var
eksponert og hvem som ikke var eksponert: Trolig ikke.



Referanse: Neovius M, Sundstrém J, Rasmussen F. Combined effects of overweight and smoking in late adolescence on subsequent mortality:

nationwide cohort study. BMJ. 2009;338:1-8.

Formal

Undersgke
forholdet mellom
BMI i
ungdomstiden og
risikoen for dgd. Er
det forskjellig risiko
hos rgykere og ikke
roykere?

Konklusjon

Uavhengig av
r@ykestatus er
risikoen for dgd gkt
ved overvekt og
fedme i
ungdomstiden.

Land
Sverige

Ar data innsamling

1969-1970

Materiale og metode

Rekruttering deltakere/Datagrunnlag.

Svensk vernepliktsregister. Menn som mgtte opp til
vernepliktstester i 1969-1970. N=45920.
Inklusjonskriterier

Alder 16-20ar, registrert hgyde, vekt og info. om rg@ykevaner.

Eksklusjonskriterier

Ekstreme verdier av hgyde (< 150 eller > 210cm), vekt(<
40kg eller = 150kg) og BMI(< 15 eller = 60). @nsker a
unnga at feilregistreringer skal pavirke resultat.

Utfall

Dgd. Vernepliktsregisterets sammenstilles med
dgdsarsaksregisteret.

Eksponeringsvariabler

BMI: undervekt (<18,5), normalvekt (18,5-24,9) overvekt
(25-29,9), fedme (=30). Rgykestatus: ikke-rgyker, light
smoker 1-10 sigaretter/dag, heavy smoker >10
sigaretter/dag. Referansegruppe: Normal BMI, ikke rgyker.
Andre variabler

Muskelstyrke, sosiogkonomisk status, alder v/testing,
Oppfelgingstid

Fra test utfgrt frem til emigrering, ded eller opphgr av
oppfglgingstid 01.09.07

Statistiske metoder

Cox proporsjonal hasard modell. Resultatene er presentert
som hasard ratio for dgd med 95% Kl-intervall og P-verdi.

Resultater

Hovedfunn

@kt risiko for dgd ved
overvekt (HR:1,34, 95%KI
1,16-1,55, P<0,001) og
fedme (HR: 2,22, 95%KI
1,66-2,95, P<0,001)
sammenlignet med
normalvektige.

Nar analysene avgrenses til
ikke-rgykere endrer
risikoen seg minimalt:
@kt risiko for dgd ved
overvekt (HR: 1,37, 95%KI
1,05-1,79, P=0,02) og
fedme (HR:2,16, 95%KI
1,24-3,76, p=0,007) hos
ikke rgykere. Tilsvarer
resultatene ovenfor.

Bifunn

Moderat/alvorlig undervekt
(BMI <17) gir gkt risiko for
dgd (HR:1,47, 95%KI 1,20-
1,80, P<0,001)
sammenlignet med
normalvektige.

Studiedesign: Historisk
kohortstudie

Dokumentasjonshiva Il

GRADE Moderat

kvalitet
Diskusjon/kommentarer

Styrke: Stor studiepopulasjon, lang oppfglgingstid, malt hgyde og vekt (ikke
selvrapportert), justerer for rgykestatus, sosiogkonomisk status,
muskelstyrke og alder.

Svakheter: Registreringer gjort kun én gang. Vet derfor ikke om BMI endres
med tiden. Har ikke inf. om preeksisterende sykdommer, alkoholkonsum og
mental helse.

Annen litteratur som stgtter funnene? JA.

Sjekkliste kohortstudier:

Var gruppene (eksponerte vs. ikke-eksponerte) sammenlignbare i forhold til
viktige bakgrunnsfaktorer: JA.

Var de eksponerte individene representative for en definert
befolkningsgruppe: JA.

Ble den ikke-eksponerte gruppen valgt fra den samme befolkningsgruppen:
JA.

Var studien prospektiv: JA. Historisk prospektiv.

Ble eksposisjon og utfall malt likt og palitelig i de to gruppene: JA.

Ble mange nok personer i kohorten fulgt opp? JA. Ingen frafall.

Er det fullfgrt frafallsanalyse som redegjgr for om de som falt fra skiller seg
fra dem som er fulgt opp: NEI. Ikke ngdvendig her.

Var oppfelgingstiden lang nok for a pavise negative og/eller positive utfall:
JA. Median oppfglgingstid: 38 ar.

Er det tatt hensyn til kjente, mulige forvekslingsfaktorer i studiens design
og/eller analyse: Tar hgyde for rgykestatus, sosiogkonomisk status,
muskelstyrke og alder ved testing. Mangler informasjon om psykisk helse,
alkoholkonsum og preeksisterende sykdom.

Er den som vurderte resultatene blindet for hvem som var eksponert og
hvem som ikke var eksponert: Fremkommer ikke inf. om dette.
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Referanse: Ma J, Flanders D, Ward E, Jemal A. Body Mass Index in Young Adulthood and Premature Death: Analyses of the US National Health Interview Studiedesign: Historisk
Survey Linked Mortality Files. American Journal of Epidemiology. 2011;174(8):934-944.

Formal

Undersgke forholdet
mellom BMI hos
unge voksne og
mortalitet og dgd
pga kardiovaskulaere
sykdommer og kreft.

Konklusjon

@kt risiko for dpd
v/fedme i
ungdomstiden. @kt
risiko for dgd pga
kardiovaskulzre
sykdommer v/
overvekt og fedme.
@kt risiko for dpd
pga. kreft v/fedme.

Land
USA
Ar data innsamling

1987, 1988 og 1990-
1995

Materiale og metode

Rekruttering deltakere/Datagrunnlag

Kvinner og menn i alderen 18-39 ar, som deltok i US
National Healt Interview Survey. N=112 328.

Inklusjonskriterier

Registrert informasjon om alder, kjgnn, rgykestatus,
etnisitet, hgyde og vekt.

Eksklusjonskriterier

Ekstreme verdier av BMI: <15,0 eller >99,0.

Utfall

Dgd, samt dgd pga kardiovaskulaere sykdommer og
kreft. Personene kobles opp mot et

dgdsarsaksregister.

Eksponeringsvariabler

BMI: <18,5 (undervekt), 18,5-24,9 (normalvektig,
ref.), 25-29,9 (overvektig), 30-34,9 (fedme grad 1),
>35 (fedme grad Il og Il).

Andre variabler

Kj@nn, alder v/baseline, utdanningsniva, etnisitet og

rgykestatus.
Oppfalgingstid

Fra intervju frem til dgd eller opphgr av
oppfelgingstid: 31.12.06. Gjennomsnittlig: 16ar.

Statistiske metoder

Multivariat proporsjonal hasard modell. Resultat er
presentert som hasard ratio med 95% KI.

Resultater

Hovedfunn

BMI og total-mortalitet:
Ingen gkt risiko for dgd ved
undervekt og overvekt
sammenlignet med ref.gr.
Fedme grad | og I/l var
assosiert med gkt risiko for
dgd uavhengig av
rgykestatus.

Dgd pga kardiovaskulzere
sykdommer:

@kt risiko ved overvekt,
fedme grad | og grad II/IIl.
Assosiasjonen var sterkest
blant ikke rgykere.

Dgd pga kreft:

@kt risiko ved fedme grad
II/111. Sterkest assosiasjon hos
ikke-rgykere.

kohortstudie
Dokumentasjonsniva Il

GRADE Middels
kvalitet

Diskusjon/kommentarer

Styrke: Stor studiepopulasjon. Lang oppfalgingstid. Ingen frafall. Undersgker
arsaksspesifikk dgd. Justerer for r@ykestatus, alder v/baseline, kjgnn,
utdannelsesniva og etnisitet i analysene.

Svakhet: Selvrapportert hgyde og vekt. Ikke inf. om fysisk aktivitet og
alkoholkonsum. Registreringer er gjort én gang: Vet ikke om BMI endrer seg
med tiden.

Annen litteratur som styrker funnene? JA.

Sjekkliste for kohortstudier:

Var gruppene (eksponerte vs. ikke eksponerte) sammenliknbare i forhold til
viktige bakgrunnsfaktorer? JA.

Var de eksponerte individene representative for en definert
befolkningsgruppe/populasjon? JA. Amerikanske unge voksne (18-39ar).

Ble den ikke-eksponerte gruppen valgt fra den samme
befolkningsgruppen/populasjonen som de eksponerte? JA.

Var studien prospektiv? JA.

Ble eksposisjon og utfall malt likt og palitelig i de to gruppene? JA.

Ble mange nok personer i kohorten fulgt opp? JA. 112,328. Ingen frafall.

Er det utfgrt frafallsanalyse som redegjgr for om de som har falt fra skiller seg
fra dem som er fulgt opp? NEI. Ikke aktuelt.

Var oppfglgingstiden lang nok til a pavise positive og/eller negative utfall? JA.
Gjennomsnittlig 16ar oppfelging.

Er det tatt hensyn til kjente, mulige forvekslingsfaktorer i studiets design
og/eller analyse? JA. Rgykestatus, etnisitet, alder, kjgnn, utdanningsniva.
Mangler inf. om alkoholkonsum og fysisk aktivitet.

Er den som vurderte resultatene blindet for hvem som var eksponert og hvem
som ikke var eksponert? Ikke oppgitt informasjon om dette.
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Referanse: Twig G, Yaniv G, Levine H, Leiba A, Goldberger N, Derazne E, Shor D, Tzur D, Afek A, Shamiss A, Haklai M, Kark J. Body-Mass Index in 2,3  Studiedesign: Historisk kohortstudie
Million Adolescents and Cardiovascular Death in Adulthood. The New England Journal of Medicine. 2016;374:2430-2440.

Formal

Undersgke
sammenhengen
mellom BMI i
ungdomstiden og
arsaksspesifikk
dgd.

Konklusjon

Overvekt og
fedme i
ungdomsarene
gker risikoen for
plutselig dgd, dgd
pga koronar
hjertesykdom og
hjerneslag

Land

Israel

Ar data
innsamling

1967-2010

Materiale og metode

Rekruttering deltakere/Datagrunnlag
Helseundersgkelse fgr opptak til palagt militaer
tjeneste. N=2 298 130. Israelske jenter og gutter.
Alder 16-19ar.

Inklusjonskriterier

Alder 16-19ar. Inf. om hgyde og vekt.
Eksklusjonskriterier

Manglende inf. om hgyde og vekt. Ikke-jgdisk.
Utfall

Dgd uansett arsak, koronar hjertesykdom,
hjerneslag eller plutselig dgd.
Eksponeringsvariabler

BMI percentiler: <5(undervekt), 5-24 (ref.), 24-49,
50-74, 75-84, 85-94 (overvekt), 295 (fedme).
Variabler

Alder v/baseline, fgdselsar, kjgnn, sosiogkonomisk

status.

Oppfalgingstid

Fra helseundersgkelse frem til dgd eller opphgr av
oppfelging 30.06.11. <42. mill. personar.
Statistiske metoder

Cox proporsjonal hasard modell ble brukt til a
estimere hasard ratio (HR) med 95%
konfidensintervall.

Resultater

Hovedfunn

@kt risiko for dgd ved overvekt (HR
1,3, 95% Kl 1,24-1,36) og fedme
(HR 1,68, 95%KI 1,158-1,78).

@kt risiko for dgd pga

Dokumentasjonsniva Il

GRADE Moderat
kvalitet

Diskusjon/kommentarer

Styrke: Stor studiepopulasjon, oppfglgingstid: >42 mill. personar, justerer for

alder v/baseline, fgdselsar, kignn og sosiopkonomisk status. Hgyde og vekt er
malt etter protokoll.

Svakhet: Justerer ikke for rgykestatus, alkoholkonsum, fysisk aktivitet, psykisk
helse. Registreringer er gjort kun én gang. Vet derfor ikke om BMI endrer seg

med tiden.

koronarhjertesykdom ved overvekt Annen litteratur som styrker funnene? JA

(HR 3.02, 95%KI 2,50-3,65) og
fedme (HR 4,89, 95%KI 3,91-6,12).

@kt risiko for dgd pga hjerneslag
ved overvekt (HR 1,81, 95%KI 1,30-
2,51) og fedme (HR 2,64, 95%KI
1,72-4,08).

@kt risiko for plutselig dgd ved

overvekt (HR 1,46, 95%KI 1,11-
1,91) og fedme (HR 2,09, 95%KI
1,50-2,91).

Ingen gkt risiko for dgd uansett
arsak ved undervekt (BMI persentil
<5).

Sjekkliste for kohortstudier:

Var gruppene (eksponerte vs. ikke eksponerte) sammenliknbare i forhold til
viktige bakgrunnsfaktorer? JA. Israelske ungdommer i alderen 16-19 ar. Ikke
store variasjoner mtp. utdannelsesniva og sosiogkonomisk status mellom
gruppene.

Var de eksponerte individene representative for en definert
befolkningsgruppe/populasjon? JA.

Ble den ikke-eksponerte gruppen valgt fra den samme
befolkningsgruppen/populasjonen som de eksponerte? JA.

Var studien prospektiv? Historisk prospektiv.

Ble eksposisjon og utfall malt likt og palitelig i de to gruppene? JA.

Ble mange nok personer i kohorten fulgt opp? JA.

Er det utfgrt frafallsanalyse som redegjgr for om de som har falt fra skiller seg
fra dem som er fulgt opp? lkke relevant.

Var oppfelgingstiden lang nok til a8 pavise positive og/eller negative utfall? JA.
Er det tatt hensyn til kjente, mulige forvekslingsfaktorer i studiets design
og/eller analyse? Ja, men ikke rgykestatus, alkoholkonsum, fysisk aktivitet,
psykisk helse etc.

Er den som vurderte resultatene blindet for hvem som var eksponert og hvem
som ikke var eksponert? Fremkommer ikke inf. om dette.
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Formal

Undersgke
forholdet
mellom BMI i
ungdomsarene
og total
mortalitet.

Konklusjon

Overvekt og
fedme i
ungdomsarene

gker risikoen for
dgd.

Land
Israel

Ar data
innsamling

1967-2011

Materiale og metode

Rekruttering deltakere/Datagrunnlag
Helseundersgkelse knyttet til obligatorisk militaer
tjeneste i Israel. Gutter og jenter i alderen 16-20ar. Gj.
alder: 17,35ar. N=2 159 327.

Inklusjonskriterier

Fgdt 1950-1993. 16-20 ar ved undersgkelse.

Eksklusjonskriterier

Preeksisterende sykdommer (for eks: kreft, diabetes,
kardiovaskuleer sykdom), <2ars oppfglgingstid, alder 21ar
ved opphgr av oppfelgingstid, dgd pga traume under

militeer tjeneste.
Utfall

Dgd.
Eksponeringsvariabler

BMI percentiler: <5 (undervekt), 5-84 (normalvekt, ref),
85-94 (overvekt) og 295 (fedme).

Variabler

Utdanningsniva, sosiogkonomisk status, alder v/baseline,

fedselsar.
Oppfolgingstid

Fra undersgkelse frem til dgd, fylte 50 ar eller 30.06.11.
Gj. oppfelgingstid: 20,5ar for gutter og 19,2ar for jenter.

Statistiske metoder

Cox proporsjonal hasard modell ble brukt for 3 estimere
hasard ratio for dgd med 95% KI.

Hovedfunn

Menn:

Multivariat analyse:
@kt risiko for dgd ved
overvekt (HR 1,187,
95%KI 1,08-1,304) og
fedme (HR 1,899, 95%KI
1,704-2,115).

Kvinner:

Multivariat analyse:
@kt risiko for dgd ved
overvekt (HR 1,325,
95%KI1 1,113-1,579) og
fedme (HR 2,157, 95%KI
1,549-3,005).

Bifunn

Dgdsratene var tre
ganger hgyere blant
menn enn kvinner.
Dgdsratene ved overvekt
og fedme var ca. like hgy
i tidsrommet 2000-2011
som pa 60- og 70-tallet.

kohortstudie.
Dokumentasjonsniva Il

GRADE Moderat
kvalitet

Diskusjon/kommentarer

Styrke: Hgyde og vekt malt etter protokoll. Justerer for utdanningsniva,
sosiopkonomisk status, alder v/baseline og fgdselsar. Ekskluderer personer med
kjent alvorlig preeksisterende sykdommer og personer som dgr de to fgrste arene.
Undersgker om dgdsratene i ulike BMI kategorier endrer seg over en 40arsperiode.
Svakhet: Har ikke informasjon om rgykestatus, alkoholkonsum, mental helse.
Registreringer er kun gjort én gang. Vet derfor ikke om BMI endres med arene.
Annen litteratur som styrker funnene?

Var gruppene (eksponerte vs. ikke eksponerte) sammenliknbare i forhold til viktige
bakgrunnsfaktorer? JA. Israelske ungdommer i alderen 16-20 ar. Ikke store
variasjoner mtp. utdannelsesniva og sosiogkonomisk status mellom gruppene.

Var de eksponerte individene representative for en definert
befolkningsgruppe/populasjon? JA.

Ble den ikke-eksponerte gruppen valgt fra den samme
befolkningsgruppen/populasjonen som de eksponerte? JA.

Var studien prospektiv? Historisk prospektiv.

Ble eksposisjon og utfall malt likt og palitelig i de to gruppene? JA.

Ble mange nok personer i kohorten fulgt opp? JA.

Er det utfgrt frafallsanalyse som redegjgr for om de som har falt fra skiller seg fra
dem som er fulgt opp? Ikke relevant.

Var oppfglgingstiden lang nok til & pavise positive og/eller negative utfall? JA.

Er det tatt hensyn til kjente, mulige forvekslingsfaktorer i studiets design og/eller
analyse? Ja, men ikke rgykestatus, alkoholkonsum, fysisk aktivitet, psykisk helse
etc.

Er den som vurderte resultatene blindet for hvem som var eksponert og hvem som
ikke var eksponert? Fremkommer ikke inf. om dette.
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Vedlegg 2: Ansvarsfordeling mellom student og veileder

Oppgave Student Veileder
Ide X
Litteratursgk X ((x))
Litteraturevaluering X

Formelle sgknader X
Tidsplan X ((x))
Analyser X (x)
Rapport/hovedoppgave X ((x))

Tegn forklaring: x —hovedansvarlig, (x) — med hjelp, ((x)) — med noe hjelp
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