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1 Forord

MED-3950 Masteroppgave medisin inngér som en del av femte studiear ved profesjonsstudiet
1 medisin ved UiT Norges arktiske universitet. Masteroppgaven har til hensikt & planlegge og
gjennomfore et vitenskapelig arbeid innen et avgrenset tema og sammenfatte en
medisinskvitenskapelig oppgave. Arbeidet med oppgaven strekker seg over en periode pé 4
uker under emnet MED-2520 fjerde studiedr samt perioden fra praksisslutt til

innleveringsdato femte studieér (ca. 10 uker).

Det ble tidlig klart for undertegnede at vi ensket a fordype oss i noe dagsaktuelt med
potensiale for generering av nyttige data. Basert pa egne interesser innen livsstilsykdommer,
tok vi kontakt med Sameline Grimsgaard, leder av Tromseundersegkelsen for & forhere oss om
aktuelle prosjekter. I samrdd med henne falt valget pa metabolsk syndrom. Hensikten med
oppgaven er & belyse prevalens av metabolsk syndrom i Tromsegundersekelsen og & beskrive
sammenhenger mellom metabolsk syndrom og assosierte livsstilsfaktorer samt utdanning.
Planleggingen av en kvantitativ studie ble satt i gang hesten 2018. Det videre arbeidet pagikk
var og sommer 2020. Prosjektet har ikke krevd noen form for finansiering, da arbeidet i sin

helhet har blitt gjennomfert pd hjemmekontor i Tromse og Harstad.

Grunnet den padgdende koronapandemien og pafelgende redusert anledning til veiledermater
og meter mellom oss forfattere, sé vi oss nedt til & fordele og klarere ulike arbeidsoppgaver
fra start. En av medforfatterne har hatt sitt fokus pa statistiske analyser og utarbeiding av
metode og resultater, mens den andre medforfatteren hovedsakelig har arbeidet med & forfatte
bakgrunn samt kildeevaluering. Begge medforfattere har vart involvert i arbeid med

diskusjon av aktuelle resultater samt utforming av oppgaven.

Vi ensker 4 rette en stor takk for tett oppfelging til vare veiledere, Sameline Grimsgaard og
Vilde Lehne Michalsen. Vi vil ogsa takke Laila Arnesdatter Hopstock for gjennomlesing og
innspill under innspurten. Videre onsker vi 4 takke Tromseunderseokelsen og alle deltakere fra

Tromse kommune.

Tromso, 31.08.2020
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3 Forkortelser

MetS Metabolsk syndrom

HDL High-Density Lipoprotein

HbAlc Glykosylert hemoglobin, langtidsblodsukker
NHLBI National Heart, Lung and Blood Institute
AHA American Heart Association

IDF International Diabetes Federation

NCEP National Cholesterol Education Program
ADA American Diabetes Association

EASD The European Association for the Study of Diabetes
LDL Low-Density Lipoprotein

VLDL Very-Low-Density Lipoprotein

RAAS Renin-Angiotensin-Aldosteron Systemet
ROS Reaktive Oksygenradikaler

TNF-a Tumor Nekrose Faktor Alfa

IL-6 Interleukin 6

CRP C-Reaktivt Protein

KMI Kroppsmasseindeks

HUNT Helseundersokelsen i Nord-Trendelag
MARE Metabolic syndrome and Arteries Research

SPSS Statistical Package for Social Sciences



4 Sammendrag

Bakgrunn

Metabolsk syndrom betegner en ansamling av risikofaktorer relatert til okt risiko for hjerte-
og karsykdom og diabetes mellitus. Det anslds at 20-25 % av verdens voksne befolkning
oppfyller kriterier for MetS, og at prevalensen gker. Ikke-modifiserbare risikofaktorer
inkluderer alder, kjonn og etnisitet. Modifiserbare risikofaktorer inkluderer lav utdannelse,
royking, inaktivitet og ugunstig kost. Den sjette Tromseundersgkelsen (2006-2007) viste en
prevalens av MetS pa 22,6 %. Formélet med denne studien var & estimere prevalens av MetS
blant kvinner og menn i ulike aldersgrupper, og underseke hvordan denne varierer med

utdanning og livsstilsfaktorer.

Materiale og metode

Vi gjennomforte en tverrsnittsstudie der datamateriale fra den syvende Tromseundersokelsen
(2015-2016) ble benyttet. Totalt deltok 21 083 kvinner og menn i alderen 40-99 ér. Prevalens
av MetS ble bestemt ut fra de modifiserte ATP-III-kriteriene. Alle analyser ble utfert separat
for kvinner og menn, samt i 10-ars aldersgrupper. Pearsons kji-kvadrat-test (¥2) ble brukt for
a teste sammenhenger mellom to kategoriske variabler. Vi brukte binomial logistisk regresjon
for & undersoke sammenhengen mellom MetS og henholdsvis utdanning og livsstilsfaktorene
royking, alkoholbruk og inntak av frukt og grennsaker. Tosidig p-verdi <0,05 ble definert som
statistisk signifikant.

Resultater

Total prevalens av MetS var 35,3 %. Hoy alder var den sterkeste prediktoren for MetS hos
begge kjonn, og viste signifikant gkt odds sammenlignet med yngre alder. Hoy utdannelse
viste signifikant lavere odds for MetS. Tidligere og naverende dagligreyking viste signifikant
okt odds for MetS, mens et moderat til hoyt alkoholforbruk, inntak av mer enn to enheter

frukt samt grennsaker daglig viste signifikant lavere odds for MetS.

Konklusjon

Det er en signifikant sammenheng mellom MetS og alder, utdanningsnivé, reyking,
alkoholinntak og inntak av frukt og grent. Prevalensen av MetS 1 Tromseoundersokelsen har
hatt en betydelig okning siden 2006-2007. Dette er foruroligende og tidlig intervensjon innen

forebyggende helsearbeid vil vere viktig for 4 hindre videre utvikling i arene fremover.



5 Bakgrunn

MetS betegner en ansamling av risikofaktorer relatert til hjerte- og karsykdom og diabetes.
Disse risikofaktorene inkluderer midjeomkrets, triglyserider, HDL-kolesterol, blodtrykk og
HbA Ic. Risikofaktorene for MetS kan reflektere en livsstil med for hoyt energiinntak og
fysisk inaktivitet som kan resultere i overvekt. Studier viser at MetS er assosiert med en
dobling i risiko for hjerte- og karsykdommer og en fem ganger okt risiko for a utvikle
diabetes mellitus type 2 (1). Det anslas at 20-25 % av verdens voksne befolkning oppfyller

kriteriene til dette syndromet, og prevalensen gker i et globalt perspektiv (2).

I folge global overvékning av fedme gjennomfort i 195 land 1 2015, ble det funnet at 604
millioner voksne og 108 millioner barn var fete (3). Global prevalens av diabetes var 8,8 % 1
2015, og er forventet & gke til 10,4 % innen 2040. Dette vil si at 642 millioner mennesker vil
ha diabetes innen 2040 (4). Det finnes ikke tilsvarende globale data for MetS da dette er
vanskeligere a registrere, men ettersom MetS er ca. tre ganger sa vanlig som diabetes, kan
global prevalens estimeres til & omfatte rundt en fjerdedel av verdens befolkning (3). Med
andre ord kan en regne med at over en milliard mennesker verden over affiseres av MetS.
Noen anslér at prevalensen av MetS er 20-30 % av populasjonen i en hvit vestlig befolkning,

og hos s& mange som 90% av personer med diabetes mellitus type 2 (5).

MetS og andre livsstilsrelaterte problemstillinger var tidligere et problem begrenset til den
vestlige delen av verden. Spredning av vestlig livsstil, inkludert mindre grad av fysisk
aktivitet og kaloririkt kosthold, til flere steder i verden, samt eradikasjon av flere infeksiose
tilstander har fort til at ikke-smittsomme sykdommer, inkludert MetS, har blitt et alvorlig
globalt problem. Studier har eksempelvis vist at prevalensen na er hgyere i enkelte urbane
strek 1 utviklingsland sammenlignet med i vesten (3). Denne utviklingen relateres til en
okning i forekomst av fedme og nedgang i mengde fysisk aktivitet (6), samt kostholdsendring
og innfering og ekning i bruk av maskinelt arbeid, utstyr og transport (3).

I tillegg til okt risiko for utvikling av hjerte- og karsykdom og diabetes mellitus type 2, er
MetS ogsé knyttet til andre tilstander. Eksempelvis protrombotiske tilstander,
betennelsestilstander, ikke-alkoholisk fettlever m.fl. (1). Konsekvensene av MetS er dermed
mangfoldige. MetS péferer samfunnet store kostnader inkludert tap fra helsevesenet og tap av

potensiell arbeidskraft. Noen estimerer kostnader pé billioner (3).



5.1 Definisjon

Etter at den forste definisjonen av MetS ble presentert av WHO 1 1998 har forskjellige
definisjoner i en drrekke blitt presentert og diskutert av forskjellige internasjonale
helseorganisasjoner, bl.a. National Heart, Lung, and Blood Institute (NHLBI), American
Heart Association (AHA) og International Diabetes Federation (IDF). Etter et forsek pa a
enes om en felles definisjon ble det publisert en artikkel som modifiserte « ATP-III-
definisjonen» til NCEP, (underliggende NHLBI), en sakalt «harmonisert ATP-III score»
(2005) (6). Denne bestér av fem risikofaktorer (tabell 1), hvorav minst tre ma vare tilstede
hos et individ for at individet skal diagnostiseres med MetS. WHOs definisjon inkluderte
insulinresistens som en obligatorisk komponent. Den forste ATP-III definisjonen erstattet
insulinresistens med abdominal fedme da insulinresistens er utfordrende og upraktisk a méle i
en klinisk hverdag. Argumentet var videre at abdominal fedme og insulinresistens korrelerer

sterkt, slik at tilstedeverelse av abdominal fedme er et godt surrogatmal pa insulinresistens.

Tabell 1. Kriterier for klinisk diagnose av metabolsk syndrom etter ATP III-kriteriene.

Klinisk mal Grenseverdier
Midjeomkrets >94 cm hos menn, >80 cm hos kvinner
(Europa)

>102 ¢cm hos menn, >88 c¢cm hos kvinner

(USA)
Triglyserider >1,7 mmol/L (eller medikamentelt behandlet)
HDL-kolesterol < 1,0 mmol/L hos menn;

< 1,3 mmol/L hos kvinner (eller

medikamentelt behandlet)

Blodtrykk Systolisk >130 og/eller diastolisk >85 mmHg
(eller medikamentelt behandlet)
HbAlc 5,8% (europeisk grenseverdi for prediabetes)

'Alberti KGMM, Eckel RH, Grundy SM, Zimmet PZ, Cleeman JI, Donato KA, et al. Harmonizing the
Metabolic Syndrome. Circulation. 2009 Oct 20;120(16):1640-5.



Det har lenge vart en generell enighet i det medisinske fagmiljeet om at overvekt/fedme og
sykdomsprosesser knyttet til dette, fortjener storre fokus. Imidlertid har det vaert pafallende
uenighet rundt terminologi og diagnostiske kriterier relatert til bla. MetS. Pa tross av dette
later det til & vaere enighet om at begrepet omfatter en tilstand som bestar av flere felles
risikofaktorer for hjerte- og karsykdom og diabetes. Mangelen pé en faglig konsensus rundt
definisjonen av MetS har blant annet skyltes uenighet rundt betydningen av abdominal fedme
(6, 7, 8). Selv etter at den modifiserte ATP-III scoren ble introdusert rader det fortsatt

uenighet blant organisasjonene rundt midjemal for & definere abdominal fedme.

I dag brukes IDF-kriteriene og ATP-III kriteriene mest. Det som skiller disse fra hverandre er
at IDF-kriteriene har lavere grenseverdier for midjemal enn ATP Ill-kriteriene og ble laget
etnisitetsspesifikke i et forsek pa & gjore definisjonen mer meningsfylt i forskjellige
populasjoner. Det at grenseverdiene for abdominal fedme er 8 cm lavere enn grenseverdiene
for abdominal fedme i ATP III-kriteriene hos bdde kvinner og menn vil fore til at flere vil ha
abdominal fedme ved bruk av IDF-kriteriene. Dermed vil flere ogsa fa diagnosen MetS ved
bruk av IDF-kriteriene. Dersom flere mennesker far diagnosen MetS har en sterre andel av

befolkningen i teorien hoyere langtidsrisiko for hjerte- og karsykdom og diabetes (2, 4, 6).

Det er ogsa betydelige individuelle og etniske forskjeller i forekomsten og grupperingen av de
fem metabolske risikofaktorene blant overvektige, insulinresistente personer (7, 8). Bla.
foreligger det forskjeller i midjemal som variabel hos ulike etniske grupper, et eksempel pé
dette er at individer fra Asia har lavere grenseverdier for midjemaél. Det vil kreve prospektive
studier for 4 kunne fastsla mer pélitelige grenseverdier for denne variabelen (6). Det finnes
ikke evidens for at det er forskjeller mellom den samiske befolkningen og andre nordmenn 1

midjemal og andre metabolske faktorer (9).

En stor begrensning med den tradisjonelle definisjonen for MetS er dikotomiseringen
(MetS/ikke MetS), samt at definisjonen har vist drlig evne til & predikere sykdom mer enn
«summen av dens individuelle komponenter» (10). Som prediktor for diabetes type 2 har
imidlertid MetS vist seg 4 ha sterre nytteverdi. Men som folge av dikotomiseringen av
risikofaktorer som i realiteten representerer et kontinuum av risiko, har MetS vist seg &
komme darligere ut enn scorer som bruker flere nivéer av risiko (11, 12). I tillegg har

kriteriene for diagnostikk av MetS andre begrensninger i form av at det representerer relativ



risiko 1 motsetning til absolutt risiko (f.eks. NORRISK og andre 10-ars risikokalkulatorer for
hjertekarsykdom), ulike prediktive verdier for kombinasjoner av risikofaktorer, samt

inkludering av individer med allerede etablert diabetes og hjertesykdom i studier.

Formell diagnostikk av MetS gjores videre sjeldent rutinemessig i klinisk praksis (13).
American Diabetes Association (ADA) og The European Association for the Study of
Diabetes (EASD) har ogsé foreslatt at det ber unngas a4 merke pasienter med diagnosen MetS
da dette kan gi inntrykk av at MetS i seg selv gir hoyere risiko enn begrepets komponenter, og

at MetS er mer alvorlig alene enn andre risikofaktorer for kardiovaskuler sykdom (14).

Faktorer som stetter bruken av MetS-definisjonen inkluderer at det gir et rammeverk for
forskning rundt en samlet patofysiologisk mekanisme for flere risikofaktorer for bade diabetes
og hjertekarsykdom, den sékalte «common soil»-hypotesen (15). Videre kan MetS bidra til &
enkelt kvantifisere risiko for kronisk sykdom i befolkninger og tilrettelegge for
sammenligning mellom befolkninger. MetS kan vere veiledende for prediksjon av relativ
risiko, og bidrar samtidig som en pdminnelse til helsepersonell om behovet for utvidet

kartlegging av risikofaktorer for fremtidig sykdom nér én risikofaktor presenterer seg.

De som derimot stiller seg kritiske til begrepet papeker at det ikke finnes enighet rundt en
énhetlig, samlet patofysiologisk drsaksmekanisme, samt at ensbetydende risikofaktorer og
deres grenseverdier i ulike populasjoner, enné ikke har blitt etablert (15). I en rapport fra 2010
konkluderte bla. en ekspertgruppe fra WHO med at MetS har begrenset verdi som verktey for
diagnostikk og behandling samt at begrepet ikke ber brukes som klinisk diagnose. I tillegg ble
det problematisert at epidemiologiske studier som bruker ulike definisjoner av MetS, har
begrenset nytteverdi ved sammenligning med hverandre (13). Det argumenteres ogsa med at
det er uklart om denne méten a betrakte risikofaktorer gir mer informasjon enn a betrakte den
enkelte risikofaktor for seg og addere risikoen hvis det forekommer flere (5). Det er ogsa
verdt & merke seg at forheyet LDL-kolesterol ikke inngér i risikoen for MetS. LDL-kolesterol
er, sammen med reyking, blant de viktigste risikofaktorer for aterosklerotisk hjerte- og kar
sykdom, men er ikke utpreget korrelert til insulinresistens eller abdominal fedme. Antallet

sma, tette LDL-partikler er imidlertid relativt sterkt korrelert til insulinresistens og MetS (5).



Endocrine Society unngar aktivt MetS-begrepet i sine guidelines om «metabolic risk» fra
2019. Endocrine Society benytter begrepet metabolic risk for & unngé antakelsen om at det er
en enhetlig diagnostisk entitet rundt begrepet MetS. De bruker likevel begrepet metabolic risk
for & peke pd at ansamlingen av risikofaktorer utgjor en felles metabolsk risiko for hjerte- og
kar sykdommer og diabetes utover de klassiske risikofaktorer som bla.a. forheyet LDL-
kolesterol og reyking (16). Det er vanskelig & bli enig om diagnosen MetS og dens
patofysiologi men alle erkjenner at risikofaktorene ofte oppstir sammen og utgjer en risiko

for bade diabetes mellitus og hjerte- og karsykdom.

De senere ar har det med bakgrunn i overnevnte dermed blitt gjort forsek pd a konstruere og
lage kontinuerlige scorer for MetS. Slike scoringssystemer benytter seg stort sett av de samme
risikofaktorene fra ATP-III kriteriene. Hipet er at bruk av en kontinuerlig score kan gi
mulighet til & vurdere risiko for fremtidig sykdom hos individet p4 en mer nyansert mate, og &
kunne folge endring i risiko over tid (10). Hittil er det f& kontinuerlige scorer som har blitt
validert. De siste drene har det imidlertid blitt utviklet en «metabolic syndrome severity Z-
score» som har vist gode prediktive evner for koronar hjertesykdom og diabetes mellitus type
2 i en amerikansk befolkning (17). Et annet argument for & benytte seg av en kontinuerlig
score er at den er statistisk mer sensitiv og mindre utsatt for feil enn den dikotomiske
tilneermingen (18). Det finnes andre metoder for & danne kontinuerlige scorer. Eksempelvis
gjennom standardisering. Ved standardisering beregnes sum av Z-score for MetS-
komponentene. Standardisering er imidlertid ikke en validert kontinuerlig score slik

«metabolic syndrome severity Z-score» er, men har vert brukt mye i pediatrisk forskning

(18).

5.2 Patofysiologi

5.2.1 Insulinresistens

Det foreligger s langt ingen sentral, énhetlig underliggende forstaelsesmekanisme bak MetS,
men insulinresistens og abdominal fedme har begge veert foreslétt (19, 20). Andre sentrale
mekanismer som har vert vurdert inkluderer kronisk aktivering av immunforsvaret,
sykdommer 1 hypothalamus-hypofyse-binyre-aksen, endring i glukokortikoid effekt, kronisk
stress, samt bidrag fra cytokiner, hormoner og andre molekyler som produseres i fettcellene

(adipocyttene) (21, 22).



I 1988 foreslo Gerald Raeven at insulinresistens 14 bak utvikling av diabetes type 2 og hjerte-
og karsykdom, det sdkalte «Syndrom X» (23). Hos individer med nedsatt glukosetoleranse
eller diabetes type 2 ser en ofte resistens til insulin-mediert glukoseopptak, ogsa kalt
insulinresistens. Dette kan ogsé ses hos pasienter med hoyt blodtrykk. Insulinets nedsatte
effekt og/eller okning i insulinutskillelse ser ut til & gi okning av triglyserider i plasma, lavere
HDL-kolesterol-konsentrasjon og heyt blodtrykk (7). Det er i dag velkjent at hyperinsulinemi
karakteriserer insulinresistente individer med normal glukosetoleranse. Nér betacellene i
bukspyttkjertelen ikke lenger greier & kompensere med ekt insulinsekresjon, oppstar
glukosestigning og diabetes (7). Med eksperimentelle data, fremsatte Reaven en hypotese om
at disse faktorene omfatter et syndrom, som spiller en viktig rolle i etiologien hos pasienter
med diabetes type 2, hoyt blodtrykk og hjerte- og karsykdom (23). Reavens Syndrom X
inkluderte ikke fedme som en av komponentene, men dette ble inkludert pa et senere

tidspunkt av flere store helseorganisasjoner og ekspertgrupper.

Forskning indikerer at en insulinresistens-mediert okning i sirkulerende frie fettsyrer spiller en
sentral rolle 1 patofysiologien til MetS (24). Insulin reduserer blodsukkeret ved & oke
glukoseopptak i muskler og lever, i tillegg til & hemme lipolyse og hepatisk glukoneogenese.
Insulinresistens kan sees pd som en nedsatt biologisk respons pé et normalt insulinniva i
mélorganer som muskel, fettvev og lever som resulterer i okt utskillelse av insulin fra
bukspyttkjertelen for & opprettholde et normalt blodsukkernivé (8). Insulinresistens i fettvev
oker nivaene av sirkulerende frie fettsyrer gjennom & hemme lipolyse. Denne okningen i frie
fettsyrer vil sé bidra til & hemme insulinets hemming av lipolyse (24). Oppsummert vil det si
at nar vevet blir stadig mer resistent mot insulin, forarsaker det mindre hemming av lipolyse,
og sdledes mer frie fettsyrer, som bidrar til ytterligere redusert hemming av lipolyse. Frie
fettsyrer hemmer aktivering av protein kinase i muskelvev som forer til redusert
glukoseopptak, i tillegg til & oke glukoneogenese og lipogenese i lever. Okte blodsukkernivaer
vil 1 forste omgang medfere gkt insulinproduksjon. Men, etterhvert vil kompensasjonen i
bukspyttkjertelens betaceller svikte og insulinsekresjonen vil avta, med péfelgende okte
glukoseverdier. Frie fettsyrer er ogsa toksiske for betaceller 1 bukspyttkjertelen og reduserer
insulinsekresjon. Insulinresistens bidrar ogsa til utvikling av hypertensjon trolig pa grunn av

tap av insulinets vasodilataterende effekt (24).



MetS er assosiert med flere endeorganskader. Hypertensjon, et av kriteriene for MetS, kan
bidra til venstre ventrikkelhypertrofi, progressiv perifer arteriell sykdom og renal dysfunksjon
(25). Den kumulative risikoen ved MetS virker & forarsake mikrovaskular dysfunksjon, noe
som ytterligere fremmer hypertensjon og forsterker insulinresistens (26). En

proinflammatorisk tilstand bidrar i tillegg svaert sannsynlig til syndromet (21).

Bildet er imidlertid ikke helt svart-hvitt. Ifelge en studie utfert av Karnchanasorn et al. har
ikke alle individer med MetS insulinresistens, og ikke alle med insulinresistens har MetS (27).
Insulinresistens er den klinisk aksepterte drsaken til MetS. Dersom insulinresistens hadde vert
den underliggende &rsaken til MetS ville man forvente & finne insulinresistens hos alle
pasienter med MetS. Det gjorde de imidlertid ikke, da kun 56-71% av individene med MetS
var insulinresistente. Motsatt hadde kun 63-75% av de med insulinresistens MetS. Disse
resultatene foreslar at insulinresistens trolig ikke kan vare den eneste sentrale, underliggende
risikofaktoren for & utvikle MetS (27). Alternativt er de diagnostiske kriteriene for MetS for

upresise.

5.2.2 Visceralt fettvev

Viscerale fettdepoter, som er fettet rundt innvollene, antas & vaere en sterk bidragsyter til
utvikling av MetS. Det bidrar til insulinresistens i sterre grad enn fett i underhudsvevet, ogsa
kjent som subkutant fett. Det er fordi visceral lipolyse gir en ekt mengde frie fettsyrer til lever
via portvenen. Dette vil gi okt syntese av triglyserider og apolipoprotein B som inneholder
VLDL. Okning i LDL-kolesterol og reduksjon i HDL-kolesterol er indirekte effekter av
insulinresistens forarsaket av endret lipidmetabolisme i lever (24). Hoyt kolesterol er en
modifiserbar risikofaktor for hjerte- og karsykdom og er estimert til & vere ansvarlig for mer

enn 10% av hjerte-karrelatert ded pa global basis 1 2010 (28).

Ny forstdelse av fettcellenes endokrine og immune egenskaper har gitt storre innsikt i
utviklingen av MetS. Adipokiner er proteiner som skilles ut fra fettceller for & kommunisere
med andre celler. Disse har blitt assosiert med MetS og hjerte- og karsykdom. To adipokiner
som ofte trekkes frem i forbindelse med MetS er leptin, som er involvert i reguleringen av
energihomeostasen og immuncelleaktivering, og adiponektin, som har betennelsesdempende
effekter og bl.a. virker forebyggende mot areforkalkning. Adiponektins effekter motsetter
effektene av leptin og har blitt sett pd som en beskyttende faktor i utvikling av diabetes,



hypertensjon og akutt hjerteinfarkt. En gkning i fettmasse korrelerer med reduserte

adiponektin- og heyere leptinniver, som gir okt risiko for hjerte- og karsykdom (24).

Aktivering av Renin-angiotensin-aldosteron-systemet (RAAS) spiller ogsé en viktig rolle i
utviklingen av MetS (24). Angiotensin II produseres av fettvev. Fedme og insulinresistens er
assosiert med gkt produksjon av angiotensin II. Angiotensin II forer til dannelse av Reactive
Oxygen Species (ROS) som forarsaker blant annet oksidasjon av LDL, endotelskade og
blodplateaggregering. ROS bidrar til syntese av en rekke proteiner pa endotelet og glatte
muskelceller. Sammen med RAAS-kaskaden fordrsaker dette trolig inflammasjon,
endotelskade, og produksjon av fibroblaster, som igjen er assosiert med heyt blodtrykk og
dyslipidemi, og 1 ytterste konsekvens utvikling av diabetes og hjerte- og karsykdom.

5.2.3 Lavgradig betennelse

En lavgradig inflammasjon, eller betennelsestilstand, spiller ogsé en viktig rolle 1 patogenesen
til MetS. Flere betennelsesmarkerer har vist seg & vaere forheyet hos pasienter med MetS (24).
Makrofager 1 adipocytter utskiller TNF-a, og produksjonen eker i takt med fettmasse. TNF-a
forirsaker inaktivering av insulinreseptorer i fettvev og i glatte muskelceller. Dette vil
forérsake lipolyse som eker mengden frie fettsyrer og hemmer frigjoring av adiponektin. Qkte
nivéer av TNF-a i serum er assosiert med overvekt og insulinresistens (24). IL-6 er et cytokin
produsert av adipocytter og immunceller. Produksjon av IL-6 gker med ekning i fettmasse og
insulinresistens. IL- 6 virker pa lever blant annet, og eker produksjon av akuttfasereaktanter,
inkludert C-reaktivt protein (CRP). Flere studier har vist en sammenheng mellom heye nivéer

av CRP og utvikling av MetS, diabetes og hjerte- og karsykdom (24).

5.2.4 Protrombotiske prosesser

En faktor som bidrar til aterosklerotisk hjerte-kar sykdom hos individer med MetS er en
protrombotisk tilstand (29). Individer med fedme og MetS virker til 4 ha flere avvik i det
hemostatiske systemet som kan predisponere til & utvikle aterosklerotisk hjerte- og kar
sykdom. Blant disse er dysfunksjon av endotel, okt koagulasjon, nedsatt fibrinolyse og
dysfunksjon hos blodplatene (29). Avvik blant koagulasjonsfaktorer og blodplater forarsaker
en protrombotisk tilstand. Mer spesifikt inkluderer avvikene ekte nivaer av inhibitoren av

plasminogen aktivator type 1, tissue factor, fibrinogen og faktor VIII-aktivitet. Personer med



MetS har okt reaktivitet hos blodplatene og lavere respons hos blodplatene til aspirin. Det

virker ogsa til at pasienter med MetS har heyere risiko for & utvikle venese tromboser (29).

5.3 Risikofaktorer

En moderne stillesittende hverdag med heyt inntak av kaloririk mat er hovedfaktorer for
utvikling av MetS. De bakenforliggende mekanismene er dog ikke fullt forstétt (30). MetS

varierer ogsa betydelig med alder og kjonn.

5.3.1 Ikke-modifiserbare risikofaktorer

I en studie fra Tromseundersgkelsen der en sa pa risiko og insidens av MetS opp mot
livsstilsfaktorer over 22 ar (1979-2001) fant man at risikoen gkte signifikant med alder for
kvinner, men ikke for menn (31). Samme studie observerte ogsa lavere risiko for MetS hos
kvinner i de to yngste aldersgrupper (20-29 ar og 30-39 ar) sammenlignet med menn.
Forskjellen forsvant i aldersgruppen 40-49 ar. En studie utfort av Carnetho et al. 1 USA viste
at risikoen for MetS eker med alder (32). En studie utfert av Pucci et al. peker pa at
prevalensen av MetS gker med ekende alder pa en kjennsspesifikk méte (33). Ifolge studien
er risikoen for MetS heyere hos menn under 50 &r enn hos kvinner under 50 ar, men etter fylte

50 ar snur denne tendensen, og risikoen for MetS blir heyere hos kvinner (33).

5.3.2 Modifiserbare risikofaktorer

Studier har vist at lav utdannelse er assosiert med gkt risiko for MetS bdde hos kvinner og
menn (31). Lav utdannelse har ogsé en invers assosiasjon med kroppsmasseindeks (KMI) hos
bade kvinner og menn (34). Studier fra USA viser ogsa en invers sammenheng mellom
insidens av MetS og utdanning (32). Hos kvinner forela en invers dose-respons effekt for
alkoholinntak og lengde av utdanning for risikoen for metabolsk syndrom (34). De lavest
utdannede kvinnene hadde 6,2 mmHg heyere gjennomsnittlig systolisk blodtrykk enn de med
hey utdanning (34). Hos menn var odds for & vaere i den hayeste persentilen av KMI nesten
doblet hos de med lavest utdannelse sammenlignet med de med heyest utdannelse (34). A
royke > 20 sigaretter daglig var assosiert med okt risiko for MetS sammenlignet med ikke-
roykere ifolge en studie fra Tromseoundersokelsen (31). Oddsen for & vere en royker blant de
lavest utdannede gruppene sammenlignet med de hoyest utdannede var omtrent 5 ganger
hayere hos begge kjonn 1 2007-2008. Prevalens av reykere sank over tid i alle
utdanningsgrupper (31). Royking eker risiko for a krysse grenseverdier for MetS for



fettstoffer 1 blodet men senker risiko for & ha gkt midjeomkrets og hayt blodtrykk (30).

Alkohol og utdannelse var inverst relatert med MetS hos kvinner, men ikke hos menn (30).

Fysisk aktivitet var den tydeligste prediktoren, der det ble funnet en linear invers assosiasjon
hos bdde kvinner og menn med mer enn 40 % reduksjon av risiko for de mest aktive
sammenlignet med inaktive (31). Det foreld en invers dose-respons effekt mellom fysisk
aktivitet pa fritiden og risiko for metabolsk syndrom for bade kvinner og menn (31). Til tross
for andre risikofaktorer hadde unge voksne som opprettholdt regelmessig fysisk aktivitet over

tid lavere risiko for MetS (32).

I USA har unge voksne som konsumerer en hoyere andel av kalorier fra karbohydrater og
mindre fiber gkt risiko for MetS (32). Inntak av fisk er assosiert med en lavere risiko for a ha
MetS og inntak av mager fisk ser ut til 4 ligge bak sammenhengen (35). Bade prospektive
kohorte- og randomiserte kontrollerte (RCT)-studier tyder pa at middelhavsdietten virker
beskyttende mot utviklingen av MetS og dets individuelle komponenter (36).
Middelhavsdietten er en plantebasert diett som inkluderer frukt, grennsaker, helkorns-
produkter, netter og olivenolje. Den inkluderer ogsé fisk og fjerfe i moderate mengder, samt
lave mengder redt kjott (36). Studier peker ogsd mot at & spise varierte gronnsaker er
fordelaktig i beskyttelsen av MetS, Diabetes type 2 og hjerte- og kar sykdom (36). En studie

fant ingen signifikant assosiasjon mellom daglig kaffeinntak og MetS hos kvinner og menn

31).

I en studie fra Tromseundersgkelsen der en sa pa risikofaktorer for diabetes type 2 over en 10
ars periode 1 grupper stratifisert etter metabolsk risikoscore, fant man at alder, KMI og
triglyserider predikerte risiko for diabetes sterkere i grupper med lav metabolsk score. Risiko
assosiert med positiv familiehistorie var uaffisert av metabolsk score. I tillegg fant de at lavt
utdanningsniva, reyking og fysisk inaktivitet var uavhengige risikofaktorer kun hos de med

lav metabolsk score (37).
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5.4 Behandling

MetS kan béade forebygges og behandles. Mélet med behandlingen er & redusere de
underliggende, modifiserbare kriteriene som inngér i MetS, gjennom blant annet a redusere
fedme, fysisk inaktivitet og usunt kosthold (25). Medikamentell behandling kan bidra til &

bedre disse risikofaktorene dersom en effektiv livsstilsendring ikke forer frem (38).

Behandlingen krever en tiln@rming som kombinerer livsstilsendringer og medikamentell
behandling ferst og fremst for & redusere risiko for hjerte- og karsykdom (24).
Livsstilsendringer er hjernesteinen i behandlingen av MetS, ettersom tilstanden forst og
fremst sees som et resultat av okt kaloriinntak som ikke er proporsjonalt med kroppens
metabolske behov. Resultater fra Tromseundersekelsen tyder pa at gjennomsnittlig KMI og
prevalensen av fedme er gkende i Tromsg, og ekningen er storst i de yngste aldersgruppene
(39). Vektreduksjon og vedlikehold av ideell kroppsvekt er essensielle forebyggende og
behandlende strategier. Malet med vektreduksjon er et tap pd 7-10 % av baseline kroppsvekt
over en periode pa 6-12 méneder, i tillegg til reduksjon i kaloriinntak med 500-1000
kalorier/daglig (24).

Endringer i kosthold, som lavt inntak av mettede fettsyrer, transfett, kolesterol, salt og enkle
sukkerarter, har 1 studier vist seg a kunne redusere blant annet lipidforstyrrelser, hyperglykemi
og hoyt blodtrykk (24). Nasjonale retningslinjer anbefaler at inntaket av mettet fett ber vare
lavere enn 10 prosent av energiinntaket (40). Karbohydratrike matvarer som gir rask
blodsukkerstigning ber erstattes med matvarer med mer komplekse karbohydrater, fiberrike
varianter og eventuelt kunstig setede produkter (41). Hos overvektige anbefales det et
kosthold med heyt innhold av grennsaker, grove kornprodukter, fisk, magert kjott og magre
melkeprodukter (41).

Vektreduksjon gjennom fysisk aktivitet er et viktig ledd i behandlingen av MetS. Fysisk
aktivitet oker energiforbruk, bidrar til vekttap og reduserer risiko for hjerte- og karsykdom.
Rundt 30-60 minutter moderat fysisk aktivitet og bevisste tiltak for & endre en sittestillende
livsstil kan vaere gunstig 1 behandlingen av MetS (24). Det er ogsa kjent at
utholdenhetstrening kan eke insulinsensitivitet og konsentrasjonen av HDL-kolesterol i

blodet, i tillegg til & senke nivéer av triglyserider og insulin redusere blodtrykket (24).

11



Farmakoterapi kan brukes i behandling av MetS og kardiovaskular sykdom (24).
Farmakologisk behandling innebarer a redusere lipidforstyrrelser ved hjelp av statiner,
redusere tromboserisiko ved bruk av platehemmere eller blodfortynnende medikamenter og
bruk av glukosesenkende medikamenter for & redusere risiko for diabetes. Ved behandlingen
av MetS brukes en kombinasjon av flere medikamenter over en lengre tid, noe som kan veare

utfordrende for pasienter med MetS (24).

Hos sykelig overvektige har bariatrisk kirurgi vist seg a ha god effekt (42). Bariatrisk kirurgi
har vist seg & ha fordelaktige effekter pd overvekt, kardiovaskuler risiko, lipidforstyrrelser og

ikke-alkoholisk fettlever, i tillegg til andre metabolske tilstander knyttet til overvekt (42).

5.5 Prevalens

Tall fra Tromseundersekelsen fra 1979-2001 viste aldersjusterte insidensrater av MetS per
1000 innbygger pé 8.7 hos kvinner og 10.0 hos menn (31). ATP-III definisjonen ble benyttet i
denne studien. Deltakerne i dette studiet var kvinner og menn 1 alderen 20 til 56 ar (31). I
Tromse 6-undersekelsen fra 2006-2007 fant man en prevalens av MetS péd 22.6 % (31).
Denne undersgkelsen inkluderte deltakere fra alderen 30—87 ar bosatt i Tromse kommune.

Ogsa her ble ATP-III definisjonen av MetS benyttet (31).

Data fra HUNT-studien i 2007 viste en prevalens av MetS pé 25.9% ved bruk av ATP-III
definisjonen (43). Disse dataene kom fra HUNT-studien og deltakerne var i aldersgruppen 20-
89 éar. Ifolge studien okte prevalensen av MetS med alder. Blant kvinner var den 25.0 % og

hos menn 26.8 %. Prevalensen av MetS okte fra 6% hos kvinner og 13% hos menn i alderen

20-29 ar til 56 % hos kvinner og 46 % hos menn i alderen 80-89 ar (43).

SAMINOR-studien undersekte prevalens av MetS blant den samiske befolkningen i Nord-
Norge ved bruk av ATP IlIl-kriteriene (44). Deltakerne bestod av kvinner og menn i alderen
40-79 ar boende i 10 distriktskommuner i Nord-Norge (44). Det ble funnet en prevalens av
MetS pa 31.2 % i SAMINOR 1 og 35.6% i SAMINOR 2. Studien viste at prevalensen og
graden av MetS okte over tid i de rurale delene av Nord-Norge. Abdominal fedme virket til &
spille inn pé ekningen i prevalensen av MetS ifelge ATP Ill-kriteriene. Det var ingen

nevneverdige forskjeller mellom den samiske befolkningen og befolkningen for gvrig (44).
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Prevalensen av MetS 1 USA var i 2010 pa 22.9 % ved bruk av IDF-kriteriene for MetS (45).
Deltakerne i denne studien var 20 ar og oppover. I en studie fra 2015 der man sa pa MetS og
MetS-komponenter i 12 ulike kohorter fra 10 europeiske land samt amerikanske deltakere i
MARE Consortium, fant man en prevalens av MetS pa 24,3 %, ved bruk av ATP-III
kriteriene (46). En studie av middelaldrende, fra 45 ar til 65 &r, i Nederland utfert 1 2013 viste
en prevalens av MetS pé 29,2 %. Det ble benyttet IDF-kriteriene i studien (47). En studie
utfort med tall fra USA fra 1988-2012 fant at prevalensen av MetS okte fra 25.3 % til 34.2 %.
Studien hadde deltakere boende i USA fra 18 ar og oppover. Det ble benyttet ATP-III
kriteriene i studien (48).

12017 ble det utfort et systematisk review som oppsummerer prevalens og trender av MetS
blant voksne i den asiatiske stillehavsregionen (49). Blant de 51 landene i regionen ble det
brukt data fra 15 av de. Studien viste store variasjoner blant landene i prevalens av MetS.
Lavest prevalens ble funnet i Filipinene (11.9%) mens det i Pakistan ble funnet en prevalens
pa hele 49 % ved bruk av ATP-III-kriteriene. De fleste studiene pekte pd en heyere prevalens
blant kvinner, og beboere i urbane strgk. Data fra Kina, Taiwan og Ser-Korea viste en gkning
1 prevalens blant alle tre landene. Den asiatiske stillehavsregionen stér trolig ovenfor en
epidemi av MetS da det i de fleste land ble funnet MetS hos nesten en femtedel av den voksne

befolkningen (49).

5.6 Formal

Formalet med denne studien er & estimere prevalens av MetS 1 Tromseundersokelsen 2015-
2016 og sammenligne prevalensen med tidligere funn fra Tromseundersekelsen, samt trenden
generelt pd landsbasis og internasjonalt. Tidligere studier viser at prevalensen av MetS
varierer med ulike faktorer. Viktige faktorer er alder og kjenn (demografiske variabler),
utdanning (sosiogkonomisk variabel), royking og alkoholforbruk samt inntak av frukt og
gronnsaker (livsstilsvariabler). Derfor ville vi undersgke hvordan prevalensen av MetS
varierer med slike faktorer i1 studiepopulasjonen. Dette for a avdekke faktorer som kan bidra

til kunnskap om forebygging av MetS blant befolkningen i Tromse kommune.
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6  Materiale og metode

6.1 Utvalg

Denne studien er designet som en tverrsnittsundersekelse av datamateriale fra den syvende
tromsgundersgkelsen, Tromse 7, som ble gjennomfert i perioden 2015-2016.
Tromsegundersekelsen er designet som en populasjonsbasert, longitudinell kohortestudie.
Samtlige innbyggere med alder over 40 ar i Tromse kommune ble invitert til 4 delta.
Undersgkelsen hadde sin oppstart i 1974, med formal om 4 bidra til bekjempelse av den hoye
mortalitetsraten som folge av kardiovaskulaer sykdom i Norge pa dette tidspunktet. Det har
per tid blitt gjennomfert syv datainnsamlinger, og det har gradvis blitt skende fokus pd andre
kroniske sykdommer og folkesykdommer i tillegg, eksempelvis diabetes, lungesykdom, kreft,
blodpropp, beinskjerhet og brudd, muskel- og skjelettsykdommer, demens, kronisk smerte,
psykiske plager m.fl. (50). Det er Norges mest omfattende befolkningsundersekelse og er en
av de med hoyest deltakelse (51). Tromse 7 ble gjennomfert i 2015-2016, og totalt deltok
21,083 kvinner og menn i alderen 40-99 ér (52). Dette tilsvarer en tilfredsstillende deltakelse
pa 65 %.

6.1.1 Rekruttering

En personlig invitasjon ble sendt ut til alle innbyggere fra 40 &r og oppover i Tromso
kommune. Invitasjonen ble sendt ca. 2 uker forut et foreslatt tidspunkt for undersokelse.
Deltakere sto fritt til & mete opp nér det passet for den enkelte innen tidsrammen for studien
(fra mars 2015 til oktober 2016) (50). Invitasjonen inkluderte en informasjonsbrosjyre om
Tromsegundersekelsen og med invitasjonen fulgte det ogsé et 4 siders sperreskjema (Q1) samt
brukernavn og passord til digital utfylling av flere ulike sporreskjema (52). Inviterte som ikke
mette, ble sendt en pdminnelse. Tromso 7 i1 likhet med Tromse 4-6 inkluderte to
undersgkelser for aktuelle deltakere, der den andre undersegkelsen var noe mer omfattende.
Deltakere 1 populasjonen som var aktuelle for to undersekelser, ble identifisert for de mette til
forste undersekelse. Dersom de motte pd denne, ble de invitert til ny undersekelse 2-4 uker

senere (50).

6.2  Datainnsamling og utferelse

6.2.1 Sperreskjema og svaralternativer
Det ble laget et 4 siders sporreskjema (Q1) ved invitasjonen som ble tilsendt per post. |

invitasjonen foreld ogsé brukernavn og passord for digital utfylling av dette. Ved innlogging
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kom man inn i en sperreskjemaportal hvor det forelé to andre sperreskjemaer i tillegg til Q1:
et omfattende sporreskjema 2 (Q2) og et kroppskart med spersmél om smerte og utmattelse.
Ved oppmete fikk deltakere i tillegg utdelt et omfattende sperreskjema om kosthold som de
selv fylte ut hjemme og sendte tilbake per post (52).

Vi benyttet data fra sperreskjema Q1. Majoriteten av spersmél 1 Q1 var formulert med
svaralternativer der deltakerne kunne sette kryss i en boks ved det alternativet som passet best.
Enkelte spersmal, for eksempel spersmalet om antall enheter frukt og grent per dag, var

formulert slik at deltakerne selv fylte ut antallet.

Folgende spersmaél (svaralternativer i parenteser) ble benyttet i vart datasett: har du eller har
du hatt heyt blodtrykk? (Nei; Ja, nd: For, ikke nd); har du eller har du hatt diabetes? (Nei; Ja,
nd: For, ikke nd); bruker du eller har du brukt, noen av felgende medisiner:

medisin mot heyt blodtrykk (Aldri; Na: For, ikke nd), insulin (Aldri; Na: Fer, ikke nd),
tabletter mot diabetes (Aldri; Na: For, ikke nd); hvor ofte drikker du alkohol? (Aldri;
Manedlig eller sjeldnere: 2-4 ganger per maned: 2-3 ganger per uke: 4 eller flere ganger per
uke); har du rekt/rayker du daglig? (Aldri; Ja, né: Ja, tidligere); hva er din heyeste fullforte
utdannelse? (Grunnskole/folkehoyskole inntil 10 ar;
Fagutdanning/realskole/videregdende/gymnas minimum 3 ar: Hoyskole/universitet mindre
enn 4 ar: Hoyskole/universitet 4 &r eller mer); hvor mange porsjoner frukt og grennsaker

spiser du i gjennomsnitt per dag? (Antall porsjoner).

6.2.2 Undersokelse og malinger

Alle som mette opp til undersekelse ble undersokt klinisk (hovedundersekelse, del 1). Denne
kliniske undersekelsen besto blant annet av maling av hgyde og vekt, midje og hofteomkrets,
oksygenmetning i blod, puls, blodtrykk samt blodprever for maling av blant annet total
kolesterol, HDL-kolesterol, triglyserider, HbA Ic, kreatinin og glukose (52). Ikke-fastende
vengse blodpraver ble utfort med standard metode av opptrent personale med pasienten
sittende. Det ble benyttet vengs stase pa overarmen som ble sluppet opp forut venepunksjon
(53). Serum totalkolesterol konsentrasjoner ble analysert innen 48 timer ved bruk av CHOD-
PAP enzymatiske kolorimetriske metoder ved bruk av kommersielle sett fra Roche

Diagnostics (53).
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Blodtrykk ble mélt totalt tre ganger i 1-minutts intervaller i sittende stilling etter 2 minutters
hvile. Verdier for blodtrykk som brukes i denne oppgaven er et gjennomsnitt av de to siste
maélingene. Vekt ble mélt med lette klaer og uten sko, og ble malt til neermeste 100 gram.
Hoyde ble mélt i stdende posisjon til neermeste 0.1 centimeter (cm) (39). Vekt ble oppgitt i
kilogram (kg) og heyde i cm. Vi beregnet kroppsmasseindeks (kg/m?) med disse verdiene.

6.3 Definisjon av MetS

Prevalens av metabolsk syndrom ble bestemt ut fra de modifiserte ATP-III-kriteriene fra 2009
(6). Per ATP-III-definisjon har et individ metabolsk syndrom dersom individet har verdier
over grenseverdiene for minst tre av de fem komponentene som inngér i kriteriene. Fordi vi
ikke hadde fastende glukose i datasettet, benyttet vi HbAlc som er et mal pa
langtidsblodsukkeret over de siste 4-12 uker. For & kunne bruke HbAlc som en
surrogatmarker pé forheyet fastende blodsukker, benyttet vi grenseverdien for prediabetes.
Folkehelseinstituttets (FHI) anbefalte grenseverdi for prediabetes er 5,8 % (54). Denne
grenseverdien er blant annet basert pé en britisk studie fra 2010 der man fant dette som

optimal grenseverdi blant hvite europeere (55).

Alle som oppfylte hvilke som helst tre av disse fem komponentene, hadde metabolsk syndrom
(1):

1. Forhgyet blodsukker: HbAlc >5,8%, og/eller selvrapportert diabetes mellitus,
og/eller selvrapportert ndvaerende bruk av diabetestabletter, og/eller selvrapportert naverende
bruk av insulin.

2. Hypertensjon: Systolisk blodtrykk > 130 mmHg, eller diastolisk blodtrykk > 85
mmHg, og/eller selvrapportert ndvarende bruk av blodtrykkssenkende medikamenter, og/eller
selvrapportert hypertensjon.

3. Triglyserider: >1,7 mmol/L.

4. Lav HDL kolesterol: < 1,0 mmol/L hos menn, og < 1,3 mmol/L hos kvinner.

5: Okt midjemal: >94 cm hos menn, og >80 cm hos kvinner.

6.4 Etikk

Tromseundersokelsen er godkjent av Datatilsynet og anbefalt av Regionale komiteer for
medisinsk og helsefaglig forskningsetikk (REK). Hver deltaker i studien har undertegnet et
skriftlig informert samtykke, med samtykke til bruk av data i fremtidig forskning. Alle
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prosjekter som sgker om data fra Tromsgundersekelsen mi likevel ha egen REK-
godkjenning, men for prosjekter hvor en anonymisert fil skal brukes, er ikke egen REK-
godkjenning pakrevd. Anonymisering sikres ved at data som potensielt kan gi risiko for
bakveisindentifisering (f.eks. alder i &r, midjemaél i cm) er gruppert i datasettet som leveres ut
(f.eks. 10-ars aldersgrupper, midjemalgrupper etter standard cut-off verdier). Da vi benyttet en
slik anonymisert fil, krevde ikke prosjektet formell godkjenning fra REK. Vi sekte om
datauttrekk fra Data og Publikasjonsutvalget (DPU) i Tromsegundersgkelsen som godkjente
var seknad med forbehold listet i vedlegg 2.

6.5 Eksklusjon av deltakere

For analyse av datamaterialet ekskluderte vi observasjoner med manglende data for relevante
variabler. Dette ble gjort for & oppna et utvalg med komplette data til analyse. Vi endte
dermed opp med & ekskludere alle deltakere som hadde manglende verdier for HbAlc,
triglyserider, HDL-kolesterol, systolisk og diastolisk blodtrykk, midjemal, KMI, utdanning,
dagligrayking, alkoholforbruk og frukt og grent.

De med manglende besvarelse pa spersmal om selvrapportert hypertensjon, diabetes mellitus,
samt medikamentbruk, ble tolket som “nei, har ikke” eller “’nei, bruker ikke” og sdledes ikke
relevant for de aktuelle deltakerne. Denne antakelsen gjorde man for 4 unnga ytterligere
eksklusjon av deltakere da dette er informasjon man ikke nedvendigvis m4 ha for &
diagnostisere MetS eller de enkelte risikofaktorene. Informasjon fra disse spersmalene var
heller ikke neadvendige for beregning av MetS eller de videre analysene, men ble benyttet som

stotteinformasjon.
Etter eksklusjon av manglende data, satt vi igjen med et deltakerantall pa 19 698. Av disse var

10 352 (52,5 %) kvinner og 9346 (47,5 %) menn. Totalt antall ekskluderte var 1358 individer.

Se figur 1 nedenfor for detaljert informasjon om eksklusjon av deltakere.
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21083 deltakere
l— 75 malte ikke blodtrykk ved undersokelse

21 008 deltakere

l_.l 67 milte ikke midjemsl ved undersakelse

20941 deltakere

l— 100 milte ikke s-HDL ved undersakelse

20841 deltakere

l_, 173 mélte ikke HbA1lc ved undersakelse

20668 deltakere

H 528 oppga ikke inntak av frukt og gront

l— 56 oppga ikke alkoholinntak

l— 112 oppga ikke reykevaner

19972 deltakere

l_.l 240 oppga ikke utdanningsniva

19732 deltakere
l— 34 fikk ikke utregnet BMI

(kroppsmasseindeks) ved undersokelse

19698 deltakere Tilgjengelig for
complete case analyse

Figur 1: Flytskjema for eksklusjon av deltakere 1 Tromseundersekelsen 7.

6.6  Statistiske analyser

Vi brukte SPSS versjon 26 for MacOS Mojave i dataanalysene. Alle analyser ble stratifisert
for kvinner og menn grunnet kjente fysiologiske og epidemiologiske forskjeller med hensyn
til MetS. Deskriptiv statistikk ble oppgitt som gjennomsnitt med standardavvik for
kontinuerlige variabler og prosentandel med antall for kategoriske variabler. Alle
kontinuerlige variabler var normalfordelte. Variabler som beskriver deltakere ble oppgitt
fordelt pa ti-ars aldersgrupper og totalt i utvalget. Vi beregnet total og aldersspesifikk

prevalens av hver MetS-komponent, tilstedevaerelse av 1-5 MetS-kriterier, samt prevalens av
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MetS. Sammenhengen mellom MetS og utdanning, daglig reyking, alkoholforbruk og inntak
av frukt/grent er vist som krysstabeller. Pearsons kji-kvadrat-test (y2) ble brukt for & teste
sammenhenger mellom to kategoriske variabler, og binomial logistisk regresjon ble benyttet
for & & studere assossiasjonen mellom MetS (utfall) og prediktorene alder, utdanningsniva,
dagligreyking, alkoholforbruk samt inntak av frukt og grent. Logistisk regresjon ble forst
gjennomfort 1 ujustert modell, deretter justerte vi for alder, for vi til slutt dannet vi
multijusterte modeller, hvor variablene var gjensidig justert for hverandre. Tosidig p-verdi

<0,05 ble definert som statistisk signifikant.

Aldersstandardisering ble gjennomfoert med direkte metode for & unnga effekten av alder som
konfunderende faktor pa prevalens. Vi benyttet European Standard Population 2013 som
standardpopulasjon (56). Alderstandardisering ble estimert med funksjonen ‘ageadjust.direct’
fra ‘epitools’-pakken i statistikkprogrammet R, R Core Team (2019), Foundation for
Statistical Computing, Vienna, Austria. URL https://www.R-project.org/.

7 Resultater

7.1 Deltakerkarakteristikker

Tabell 2 viser deltakerkarakteristikker som gjennomsnitt (standardavvik) eller frekvens

(prosent).
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Tabell 2: Deltakerkarakteristikker som gjennomsnitt (standardavvik) eller frekvens (prosent) etter
kjenn og 10-ars aldersgrupper, n=19698. Tromsgundersgkelsen 2015-2016.

40-49 ar 50-59 ar 60-69 ar 70-79 ar >80 ar

Kvinner n=3261 n=3102 n=2506 n=1178 n=305
Midjemal (cm) 89.2 (13.3) 90.3 (12.5) 91.6 (12.4) 93.7(12.8) 91.5(11.9)
Triglyserider (mmol/L) 1.2 (0.7) 1.4 (0.8) 1.4 (0.8) 1.4 (0.7) 1.4 (0.7)
HDL-kolesterol (mmol/L) 1.6 (0.4) 1.7 (0.5) 1.8 (0.5) 1.8 (0.5) 1.8 (0.5)
Systolisk blodtrykk (mmHg) 116.5 (14.6) 123.0 (17.6) 132.3(20.3) 143.4(20.7) 152.6 (23.6)
Diastolisk blodtrykk (mmHg) 71.1 (9.3) 73.3 (9.6) 73.6 (9.7) 73.9(9.7)  74.0(10.5)
HbAlc (%) 5.5(0.5) 5.7 (0.6) 5.8(0.5) 5.9 (0.6) 5.9 (0.6)
Kroppsmasseindeks (kg/mz) 26.8 (5.2) 26.8 (4.8) 26.8 (4.7) 27.4 (4.9) 26.7 (4.6)
Diabetes' 69 (2.1) 90 (2.9) 131 (5.2) 98 (8.3) 26 (8.5)
Hypertensjon' 206 (6.3) 412 (13.3) 620 (24.7) 482 (40.9) 135 (44.3)
Antihypertensiva' 176 (5.4) 406 (13.1) 681 (27.2) 586 (49.7) 185 (60.7)
Insulin’ 27 (0.8) 32 (1.0) 35(1.4) 21 (1.8) 5(1.6)
Diabetestabletter' 36 (1.1) 72 (2.3) 92 (3.7) 63 (5.3) 19 (6.2)
Utdanningsniva'

Grunnskole 234 (7.2) 521 (16.8) 809 (32.3) 608 (51.6) 193 (63.3)

Videregéaende skole 764 (23.4) 871 (28.1) 674 (26.9) 264 (22.4) 68 (22.3)

Hoyskole/universitet < 4 ar 710 (21.8) 615 (19.8) 372 (14.8) 135 (11.5) 25 (8.2)

Hoyskole/universitet > 4 ar 1553 (47.6) 1095 (35.3) 651 (26.0) 171 (14.5) 19 (6.2)
Alkoholforbruk'

Aldri 207 (6.3) 213 (6.9) 216 (8.6) 217 (18.4) 89 (29.2)

Manedlig eller sjeldnere 1065 (32.7) 745 (24.0) 595 (23.7) 345 (29.3) 104 (34.1)

2-4 ganger i maneden 1256 (38.5) 1227 (39.6) 890 (35.5) 326 (27.7) 70 (23.0)

2-3 ganger i uken 643 (19.7) 769 (24.8) 627 (25.0) 206 (17.5) 28 (9.2)

4 eller flere ganger i uken 90 (2.8) 148 (4.8) 178 (7.1) 84 (7.1) 14 (4.6)
Dagligroyking'

Na 421 (12.9) 552 (17.8) 390 (15.6) 110 (9.3) 20 (6.6)

Tidligere 1171 (35.9) 1418 (45.7) 1300 (51.9) 543 (46.1) 114 (37.4)

Aldri 1669 (51.2) 1132 (36.5) 816 (32.6) 525 (44.6) 171 (56.1)
Enheter frukt og gront per dag' 2.4 (1.3) 2.5(1.8) 2.4 (1.6) 2.2 (1.7) 1.9 (1.2)
Menn n=2935 n=2638 n=2341 n=1178 n=254
Midjemal (cm) 99.2 (11.7) 100.0 (10.9) 100.5 (11.0) 101.8 (10.7)  100.0 (9.1)
Triglyserider (mmol/L) 1.9 (1.2) 1.8 (1.1) 1.6 (0.9) 1.5 (0.8) 1.3 (0.6)
HDL-kolesterol (mmol/L) 1.3(0.4) 1.4 (0.4) 1.4 (0.4) 1.5 (0.5) 1.5(0.4)
Systolisk blodtrykk (mmHg) 126.7 (14.8) 131.0 (17.1) 135.7 (18.3) 140.6 (19.0) 143.5(23.2)
Diastolisk blodtrykk (mmHg) 77.4 (9.3) 79.9 (9.9) 79.2 (9.6) 76.4(9.7)  74.2(10.2)
HbAlc (%) 5.5(0.6) 5.7 (0.7) 5.8 (0.7) 5.9 (0.7) 6.0 (0.6)
Kroppsmasseindeks (kg/m?) 28.0 (4.2) 27.9 (3.9) 27.7 (3.9) 27.6 (3.8) 26.3 (3.2)
Diabetes' 73 (2.5) 123 (4.7) 178 (7.6) 105 (8.9) 26 (10.2)
Hypertensjon' 289 (9.8) 449 (17.0) 604 (25.8) 386 (32.8) 69 (27.2)
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Antihypertensiva' 225(7.7) 454 (17.2) 826 (35.3) 551 (46.8) 129 (50.8)
Insulin' 39 (1.3) 41 (1.6) 53 (2.3) 36 (3.1) 2 (0.8)
Diabetestabletter’ 46 (1.6) 84 (3.2) 137 (5.9) 87 (7.4) 22 (8.7)
Utdanningsniva'
Grunnskole 344 (11.7) 516 (19.6) 635 (27.1) 373 (31.7) 112 (44.1)
Videregaende skole 926 (31.6) 857 (32.5) 657 (28.1) 345 (29.3) 67 (26.4)
Hoyskole/universitet < 4 ar 649 (22.1) 599 (22.7) 492 (21.0) 235(19.9) 45 (17.7)
Hoyskole/universitet > 4 ar 1016 (34.6) 666 (25.2) 557 (23.8) 225 (19.1) 30 (11.8)
Alkoholforbruk'
Aldri 138 (4.7) 135 (5.1) 113 (4.8) 104 (8.8) 42 (16.5)
Manedlig eller sjeldnere 674 (23.0) 444 (16.8) 399 (17.0) 291 (24.7) 100 (39.4)
2-4 ganger 1 méneden 1270 (43.3) 1108 (42.0) 895 (38.2) 386 (32.8) 56 (22.0)
2-3 ganger i uken 722 (24.6) 781 (29.6) 702 (30.0) 281 (23.9) 31 (12.2)
4 eller flere ganger i uken 131 (4.5) 170 (6.4) 232(9.9) 116 (9.8) 25(9.8)
Dagligroyking'
Na 373 (12.7) 408 (15.5) 323 (13.8) 90 (7.6) 11 (4.3)
Tidligere 1049 (35.7) 1044 (39.6) 1198 (51.2) 719 (61.0) 155 (61.0)
Aldri 1513 (51.6) 1186 (45.0) 820 (35.0) 369 (31.3) 88 (34.6)
Enheter frukt og gront per dag' 1.7 (1.8) 1.8 (1.6) 1.9 (1.6) 1.8 (1.2) 1.5(1.1)

HDL = High-density lipoprotein, HbAlc = glykosylert hemoglobin, langtidsblodsukker

'Selvrapporterte opplysninger

Det var tendens til at midjemal var hoyere ved hayere alder, tydeligere hos kvinner enn hos
menn. Hoyeste gjennomsnitt av midjemal fantes i aldersgruppen 70-79 ar blant begge kjonn:
89,2 cm og 101,8 cm hos kvinner og menn, henholdsvis. HbAlc var hgyere med heyere alder
hos begge kjonn. Nivéer av HDL-kolesterol og triglyserider holdt seg jevnt over
aldersgruppene hos kvinner, mens det var tendens til lavere triglyserider ved heyere alder hos
menn. Derimot s& man tendens til skende systolisk blodtrykk med alder hos begge kjonn. Det

var tendenser til synkende KMI med alder blant begge kjonn.

Av selvrapporterte opplysninger hos begge kjonn sd man en klar trend til ekende prevalens av
hypertensjon, diabetes mellitus samt medikamentbruk med ekende alder. Hoyest prevalens av
selvrapportert diabetes mellitus fant man i aldersgruppen >80 &r hos begge kjonn. Laveste
prevalens forekom i aldersgruppen 40-49 ar. Hoyest rapportert bruk av bide insulin og
diabetestabletter fant man i aldersgruppen >80 ar for kvinner, og hos menn i alderen 70-79 ar.
Sterst andel menn som rapporterte bruk av diabetestabletter fant man i alderen >80 ar.

For kvinner var hoyest frekvens av hypertensjon i den eldste aldersgruppen, mens den hos

menn var i aldersgruppen 70-79 ar. For menn i alderen 70-79 &r rapporterte 32,8 % at de
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hadde hypertensjon pa undersegkelsestidspunktet. Man s tendens til hayere utdanningsniva i

de yngre aldersgruppene sammenlignet med de to eldste aldersgruppene

Vi sd synkende andel dagligraykere med ekende alder hos begge kjonn. Videre sa man en
tendens til at en sterre andel i1 de eldste aldersgruppene hadde vert dagligraykere tidligere.
Hos begge kjonn fant man flest selvrapporterte dagligraykere i alderen 50-59 ér, og lavest
prevalens av dagligreykere 1 alderen >80 &r. For kvinner rapporterte flest at de hadde vert
dagligroykere tidligere i alderen 60-69 ar. Hos menn fant man heyest andel av tidligere

dagligroykere i de to eldste aldersgruppene.

Nér det gjelder alkoholforbruk fant man heyest prevalens av kvinner og menn som oppgav at
de aldri drakk alkohol i aldersgruppen >80 &r. 29,2 % av kvinner i denne aldersgruppen
rapporterte dette, mens 16,5 % av menn i samme aldersgruppe oppgav det samme. Til
sammenligning oppgav kun 6,3 % av kvinner og 4,7 % av menn at de aldri drakk alkohol 1
den yngste aldersgruppen. Hayest alkoholforbruk fant man i aldersgruppene 60-69 ar og 70-

79 ér for kvinner og 60-69 ar for menn.

7.2  Prevalens av MetS

7.2.1 Fordeling av komponenter for kvinner og menn

Tabell 3 viser risiko-/assosiasjonsfaktorer for MetS fordelt etter kjonn og aldersgruppe.

Tabell 3: Risikofaktorer for metabolsk syndrom fordelt etter aldersgruppe og kjenn.
Tromsgundersekelsen 2015-2016.

40-49 ar 50-59 &r  60-69 ar 70-79 ar >80 ar Total

n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)

3261 3102 2506 1178 305 10352
(31.5) (30.0) (24.2) (11.4) (2.9) (100.0)

Midjemal > 80 cm 2419 2476 2091 1028 255 8269
(74.2) (79.8) (83.4) (87.3) (83.6) (79.9)

Triglyserider >1.7 mmol/L 552 814 711 303 88 2468
(16.9) (26.2) (28.4) (25.7) (28.9) (23.8)

HDL-kolesterol < 1.3 mmol/L 646 476 319 158 47 1646
(19.8) (15.3) (12.7) (13.4) (15.4) (15.9)

Hypertensjon' 673 1202 1539 996 284 4694
(20.6) (38.7) (61.4) (84.6) (93.1) (45.3)

Hyperglykemi® 355 891 1057 616 186 3105
(10.9) (28.7) (42.2) (52.3) (61.0) (30.0)
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Menn 2935 2638 2341 1178 254 9346

(31.4) (28.2) (25.0) (12.6) (2.7) (100.0)
Midjemal > 94 cm 1972 1875 1730 919 189 6685
(67.2) (71.1) (73.9) (78.0) (74.4) (71.5)
Triglyserider > 1.7 mmol/L 1354 1177 875 352 50 3808
(46.1) (44.6) (37.4) (29.9) (19.7) (40.7)
HDL-kolesterol < 1.0 mmol/L 398 295 216 99 17 1025
(13.6) (11.2) 9.2) (8.4) (6.7) (11.0)
Hypertensjon' 1196 1481 1708 983 210 5578
(40.7) (56.1) (73.0) (83.4) (82.7) (59.7)
Hyperglykemi® 461 760 983 630 160 2994
(15.7) (28.8) (42.0) (53.5) (63.0) (32.0)

" Systolisk blodtrykk > 130 mmHg og/eller diastolisk blodtrykk > 85 mmHg og/eller selvrapportert
hypertensjon og/eller bruk av blodtrykkssenkende medikamenter

> HbAlc > 5.8% og/eller selvrapportert diabetes mellitus og/eller bruk av diabetesmedikamenter
HDL = High-density lipoprotein, HbAlc = glykosylert hemoglobin, langtidsblodsukker

Vi fant at mensteret for individuelle MetS komponenter endres med ekende alder hos begge
kjonn, der abdominal fedme er mest fremtredende og mest prevalente komponent i de yngste
aldersgruppene, men forbigds av hypertensjon i de to eldste aldersgruppene hos menn, og i
den eldste aldersgruppen hos kvinner. Abdominal fedme hadde for evrig trend til gkende
prevalens med alder tom. 70-79 ar for begge kjonn, med en nedgang i forekomst for bade
kvinner og menn >80 dr. Abdominal fedme var imidlertid den mest fremtredende
komponenten samlet hos begge kjonn, etterfulgt i rekkefolge av hypertensjon, hyperglykemi,
triglyserider og HDL-kolesterol hos kvinner, og hypertensjon, triglyserider, hyperglykemi og
HDL-kolesterol hos menn. Kvinnene hadde i alle aldersgrupper hoyere andel med abdominal
fedme og lavt HDL-kolesterol sammenlignet med menn. Imidlertid s& man at den totale
andelen som oppfylte kriterier for bdde hypertensjon, hyperglykemi og triglyserider var storre

blant menn, sammenlignet med andelen som oppfylte kriteriene blant kvinner.

Yngre kvinner hadde generelt lavere forekomst av andre komponenter enn abdominal fedme i
de yngre aldersgruppene sammenlignet med menn som viste hoyere andel av alle andre
komponenter i de yngste aldersgruppene. For begge kjonn fant man imidlertid at forekomst av
hypertensjon og forheyet blodsukker steg med alderen. Serlig hos kvinner sd man en kraftig
okt forekomst av hypertensjon med hoy alder. Vi fant videre tendens til hoyere nivé av

triglyserider med alderen for kvinner, mens det motsatte skjedde hos menn. Forekomst av lavt
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nivd av HDL-kolesterol var heyest i den yngste aldersgruppen for begge kjonn, og sarlig hos

menn sd man tendens til heyere HDL-kolesterol i de eldste aldersgruppene.

7.2.2 Fordeling av kriterier for MetS

Tabell 4 viser alders- og kjennsspesifikke prevalenser av MetS samt antall kriterier som ble
oppfylt. Figur 1 og 2 illustrer fordelingen av MetS for kvinner og menn oppgitt i prosent og
baserer seg pa tabell 4.

Tabell 4: Antall oppfylte kriterier og prevalens av metabolsk syndrom fordelt etter kjonn og
aldersgrupper. Tromsgundersgkelsen 2015-2016.

40-49 ir  50-59 ar  60-69 ar  70-79 ir >80 ar p-verdi' Sum

n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Kvinner 3261 3102 2506 1178 305 - 10 352
(31.5) (30.0) (24.2) (11.4) (2.9) (100.0)
1 av 5 oppfylte kriterier 1324 1006 557 116 26 3029
(40.6) (32.4) (22.2) (9.8) (8.5) (29.3)
2 av 5 oppfylte kriterier 726 856 810 420 98 2910
(22.3) (27.6) (32.3) (35.7) (32.1) (28.1)
3 av 5 oppfylte kriterier 345 516 592 389 99 1941
(10.6) (16.6) (23.6) (33.0) (32.5) (18.8)
4 av 5 oppftylte kriterier 161 257 291 167 54 930
(4.9) (8.3) (11.6) (14.2) (17.7) (9.0)
5 av 5 oppfylte kriterier 38 113 120 62 25 358
(1.2) (3.6) (4.8) (5.3) (8.2) (3.5)
Metabolsk syndrom (> 3 544 886 1003 618 178 <0.001 3229
oppfylte kriterier) (16.7) (28.6) (40.0) (52.5) (58.4) (31.2)
Menn 2935 2638 2341 1178 254 - 9346
(31.4) (28.2) (25.0) (12.6) (2.7) (100.0)
1 av 5 oppfylte kriterier 762 600 412 178 39 1991
(26.0) (22.7) (17.6) (15.1) (15.4) (21.3)
2 av 5 oppfylte kriterier 785 752 696 340 88 2661
(26.7) (28.5) (29.7) (28.9) (34.6) (28.5)
3 av 5 oppfylte kriterier 608 599 680 418 85 2390
(20.7) (22.7) (29.0) (35.5) (33.5) (25.6)
4 av 5 oppftylte kriterier 245 338 317 164 34 1098
(8.3) (12.8) (13.5) (13.9) (13.4) (11.7)
5 av 5 oppfylte kriterier 49 67 80 43 4 243
(1.7) (2.5) (3.4) (3.7) (1.6) (2.6)
Metabolsk syndrom (> 3 902 1004 1077 625 123 <0.001 3731
oppfylte kriterier) (30.7) (38.1) (46.0) (53.1) (48.4) (39.9)
Totalt 1446 1890 2080 1243 301 <0.001 6960
(23.4) (32.9) (42.9) (52.8) (53.8) (35.3)

'P-verdier fra Pearsons Xz-test
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Vi observerte okning 1 antall oppfylte kriterier for MetS med alderen hos begge kjonn. Serlig
hos kvinner var dette tydelig. Som vi ser av tabell 4 viser Pearsons kji-kvadrattest signifikant
positiv assosiasjon mellom MetS og alder for bade kvinner (p <0.001) og menn (p <0.001).
Begge kjonn viste synkende andel av individer som kun oppfylte 1 av 5 kriterier for MetS
med ekende alder. Som en ser av figur 1 er det en helt klar tendens til ekning i antall oppfylte
kriterier med alder for kvinner. For menn (figur 2) er forskjellene mindre uttalte, men ogsé her
ser man tydelig trend til okning i oppfyllelse av 3 av 5 kriterier med alderen, samt et synkende
antall som oppfyller 1 av 5 kriterier. Begge kjonn viser en liten nedgang/utjevning i den eldste
aldersgruppen, foruten oppfyllelse av 4 av 5 kriterier og 5 av 5 kriterier hos kvinnene og 2 av

5 kriterier hos menn.

I aldersgruppen 40-49 ar fant man at flesteparten av kvinnene oppfylte 1/5 kriterier. Hos menn
1 samme aldersgruppe oppfylte flest 2/5 kriterier for MetS. 16,7 % av kvinner i denne
aldersgruppen oppfylte >3 kriterier, mens en observerte det samme hos 30,7 % av menn i
samme aldersgruppe. Til sammenligning var det bare 8,5 % av kvinner og 15,4% av menn 1

den eldste aldersgruppen som kun oppfylte 1/5 kriterier.

Figur 1: Fordeling av antall oppfylte kriterier (%) for MetS fordelt etter alder, kvinner.
Tromseundersekelsen 2015-2016.
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Figur 2: Fordeling av antall oppfylte kriterier (%) for MetS fordelt etter alder, menn.
Tromseundersekelsen 2015-2016.
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7.2.3 Prevalens

Total prevalens av MetS var 35,3 % (tabell 4). Kjonnsspesifikk prevalens av MetS var 31,2 %
(3229) for kvinner og 39,9 % (3731) for menn. Pearsons kji-kvadrattest viste signifikant
positiv assosiasjon mellom MetS og alder for bade kvinner (p <0.001) og menn (p <0.001).
Hoyest prevalens blant kvinner var i aldersgruppen >80 &r, mens prevalensen blant menn var

hoyest i aldersgruppen 70-79 ér.

Aldersstandardisert prevalens ble beregnet til 34,8 % for kvinner (95% KI: 33,5-36,2 %), og
41,4 % for menn (95% KI: 39,9-42,9 %). Den samlede aldersstandardiserte prevalensen av
MetS uavhengig av kjenn var 37,9 % (95% KI: 36,9-38,9 %).

7.3 Utdanning og livsstilsfaktorer

Tabell 5 viser univariate assosiasjoner mellom MetS og livsstilsfaktorer samt MetS og grad av
utdanning. Pearsons kji-kvadrattest viste signifikante p-verdier (p<0.001) for alle

assosiasjoner hos begge kjonn.
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Tabell 5: Prevalens av metabolsk syndrom fordelt etter livsstilsfaktorer og utdanningsniva.
Tromseundersgkelsen 2015-2016.

MetS Ikke Mets P- Sum
n (%) n (%) verdi' n (%)

Kvinner 3229 (31.2) 7123 (68.8) - 10352 (100.0)
Utdanning® <0.001

Grunnskole 1140 (48.2)  1225(51.8) 2365 (22.8)

Videregaende skole 906 (34.3) 1735 (65.7) 2641 (25.5)

Hoyskole/universitet < 4 &r 465 (25.0) 1392 (75.0) 1857 (17.9)

Hoyskole/universitet > 4 &r 718 (20.6) 2771 (79.4) 3489 (33.7)
Alkohol? <0.001

Aldri 429 (45.5) 513 (54.5) 942 (9.1)

< 1 x per mnd. 1088 (38.1) 1766 (61.9) 2854 (27.6)

2-4 x per mnd. 1085 (28.8) 2684 (71.2) 3769 (36.4)

2-3 x per uke 515(22.7) 1758 (77.3) 2273 (22.0)

> 4 x per uke 112 (21.8) 402 (78.2) 514 (5.0)
Royking’ <0.001

Ja, royker na 573 (38.4) 920 (61.6) 1493 (14.4)

Har rokt tidligere 1449 (31.9) 3097 (68.1) 4546 (43.9)

Aldri 1207 (28.0) 3106 (72.0) 4313 (41.7)
Frukt/gront® <0.001

0-2 2133 (34.6) 4034 (65.4) 6167 (59.6)

3-4 922 (26.7) 2536 (73.3) 3458 (33.4)

5-6 156 (23.8) 499 (76.2) 655 (6.3)

7-8 11 (23.9) 35(76.1) 46 (0.4)

>8 7(26.9) 19 (73.1) 26 (0.3)
Menn 3731 (39.9) 5615 (60.1) - 9346 (100.0)
Utdanning® <0.001

Grunnskole 950 (48.0) 1030 (52.0) 1980 (21.2)

Videregaende skole 1230 (43.1) 1622 (56.9) 2852 (30.5)

Hoyskole/universitet < 4 &r 805 (39.9) 1215 (60.1) 2020 (21.6)

Hoyskole/universitet > 4 &r 746 (29.9) 1748 (70.1) 2494 (26.7)
Alkohol? <0.001

Aldri 255 (47.9) 277 (52.) 532 (5.7)

< 1 x per mnd. 876 (45.9) 1032 (54.1) 1908 (20.4)

2-4 x per mnd. 1506 (40.5) 2209 (59.5) 3715 (39.7)

2-3 x per uke 852 (33.8) 1665 (66.2) 2517 (26.9)

> 4 x per uke 242 (35.9) 432 (64.1) 674 (7.2)
Royking’ <0.001

Ja, royker nd 541 (44.9) 664 (55.1) 1205 (12.9)

Har rokt tidligere 1872 (44.9) 2293 (55.1) 4165 (44.6)

Aldri 1318 (33.1) 2658 (66.9) 3976 (42.5)
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Frukt/gront’ 0.013

0-2 2997 (40.7) 4363 (59.3) 7360 (78.8)
3-4 604 (37.4) 1011 (62.6) 1615 (17.3)
5-6 104 (33.3) 208 (66.7) 312 (3.3)
7-8 14 (41.2) 20 (58.8) 34 (0.4)
>8 12 (48.0) 13 (52.0) 25 (0.3)

'P-verdier fra Pearsons y’-test
*Selvrapporterte opplysninger

*Selvrapportere opplysninger om antall daglige enheter av frukt og gront

Det er klare tendenser til hoyere prevalens av MetS blant kvinner og menn med lavt
utdanningsniva, sammenlignet med de med hoyere utdanning. Neaer halvparten av kvinner som
oppgav fullfert grunnskole som hgyeste utdanningsniva hadde MetS. Tilsvarende tall for
menn var 48,0 %. Til sammenligning var prevalensen blant de som oppgav at de hadde

fullfort hoyere utdanning pa fire ar eller mer hhv. 20,6 % og 29,9 % for kvinner og menn.

Béde dagligroykere og tidligere dagligreykere blant bdde kvinner og menn hadde hoyere
prevalens sammenlignet med ikke-roykere. For kvinner sd man en klar trend til synkende
prevalens hos de som oppgav et storre og hyppigere alkoholforbruk sammenlignet med de
som aldri eller sjeldent drakk alkohol. Hoyest prevalens fant man hos kvinner som oppgav at
de aldri drakk alkohol. Hos menn si man tilsvarende tendens, dog ikke like entydig som hos

kvinnene. Ogsé hos menn var hoyest prevalens av MetS i gruppen som oppga at de aldri

drakk alkohol.

Nér det gjelder inntak av frukt og grent fant man for kvinner heyest prevalens i gruppen som
oppgav at de inntok 0-2 enheter frukt og gront daglig. Lavest prevalens hos kvinner ble funnet
1 gruppen som oppgav et inntak pa 5-6 enheter daglig. Kvinner som oppgav at de spiste 7-8
enheter samt flere enn 8§ enheter daglig, viste hayere prevalens av MetS. Blant menn fant man
hayest prevalens i gruppen som oppgav at de spiste atte eller flere enheter frukt og grent
daglig. Ogsa blant menn ble laveste prevalens funnet i gruppen som oppgav at de spiste 5-6
enheter frukt og gront daglig, og heyeste prevalens ble funnet i gruppen som oppgav at de

spiste 0-2 enheter frukt og gront daglig.

Tabell 6 og tabell 7 viser resultater fra binomial logistisk regresjon for hhv. kvinner og menn.
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Tabell 6: Modeller fra binomial logistisk regresjon med odds ratio (OR) og 95% konfidensintervall
(KI) for MetS hos kvinner i T7 (N=10 352, 2015-2016). Tromsgundersekelsen 2015-2016.

Ujusterte
modeller’

Alder

40-49 ér
50-59 ér
60-69 ér
70-79 ér

>80 ar

Dagligroyking

Aldri
For, ikke na
Ja, na

Alkohol

Aldri

<1 x per mnd.
2-4 x per mnd.
2-3 x per uke
> 4 x per uke

Frukt og grent daglig

0-2
3-4
5-6
7-8
> 8

Utdanningsniva

Grunnskole
Videregiende
skole

Hoyskole/
universitet < 4 ar

Hoyskole/
universitet > 4 ar

OR (95% KI)

Ref.
2.00 (1.78-2.53)
3.33 (2.96-3.77)

5.51 (4.76-6.38)
7.00 (5.48-8.95)

Ref.
1.20 (1.10-1.32)
1.60 (1.42-1.81)

Ref.

0.74 (0.64-0.86)
0.48 (0.42-0.56)
0.35 (0.30-0.41)
0.33 (0.26-0.43)

Ref.

0.69 (0.63-0.75)
0.59 (0.49-0.71)
0.59 (0.30-1.17)
0.70 (0.29-1.66)

Ref.
0.56 (0.50-0.63)

0.36 (0.31-0.41)

0.28 (0.25-0.31)

p-verdi

Ref.
<0.001
<0.001

<0.001
<0.001

Ref.
<0.001
<0.001

Ref.

<0.001
<0.001
<0.001
<0.001

Ref.

<0.001

<0.001
0.133
0.415

Ref.
<0.001

<0.001

<0.001

Aldersjusterte
modeller’
OR (95% KI) p-verdi
Ref. Ref.
2.00 (1.78-2.53) <0.001
3.33(2.96-3.77) <0.001
5.51 (4.76-6.38) <0.001
7.00 (5.48-8.95) <0.001
Ref. Ref.
1.10 (1.00-1.21) 0.045
1.66 (1.46-1.89) <0.001
Ref. Ref.
0.97 (0.83-1.14) 0.720
0.62 (0.54-0.73) <0.001
0.42 (0.36-0.50) <0.001
0.33 (0.25-0.42) <0.001
Ref. Ref.
0.69 (0.63-0.76)  <0.001
0.60 (0.50-0.73)  <0.001
0.70 (0.35-1.41) 0.317
0.66 (0.27-1.60) 0.355
Ref. Ref.
0.76 (0.67-0.85)  <0.001
0.53 (0.46-0.61) <0.001
0.44 (0.39-0.50) <0.001

Multijusterte
modeller’
OR (95% KI) p-verdi
Ref. Ref.
1.99 (1.75-2.25) <0.001
3.17 (2.78-3.61) <0.001
4.57 (3.89-5.36) <0.001
4.99 (3.85-6.47) <0.001
Ref. Ref.
1.12 (1.01-1.24) 0.026
1.41 (1.23-1.61) <0.001
Ref. Ref.
0.96 (0.82-1.12) 0.592
0.64 (0.55-0.75) <0.001
0.46 (0.39-0.55) <0.001
0.38 (0.29-0.49) <0.001
Ref. Ref.
0.80 (0.73-0.89) <0.001
0.73 (0.60-0.89) 0.002
0.79 (0.38-1.62) 0.518
0.56 (0.23-1.38) 0.208
Ref. Ref.
0.84 (0.75-0.95) 0.006
0.65 (0.57-0.76) <0.001
0.60 (0.53-0.69) <0.001

Ref=Referanseniva
'Ujustert: binomial logistisk regresjon der hver enkelt variabel er analysert i egne, separate modeller

*Aldersjustert: binomial logistisk regresjon der hver variabel er justert for alder.

*Multijustert: binomial logistisk regresjon der alle variabler er gjensidig justert for hverandre
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Tabell 7: Modeller fra binomial logistisk regresjon med odds ratio (OR) og 95% konfidensintervall
(KI) for MetS hos menn i T7 (N=9346, 2015-2016). Tromsegundersgkelsen 2015-2016.

Ujusterte
modeller’

Alder

40-49 ar
50-59 ar
60-69 ar
70-79 ar
>80 ar

Dagligroyking

Aldri
For, ikke na
Ja, na

Alkohol

Aldri

<1 x per mnd.
2-4 x per mnd.
2-3 x per uke
>4 x per uke

Frukt og grent daglig

0-2
3-4
5-6
7-8
> 8

Utdanningsniva

Grunnskole
Videregiende
skole

Hoyskole/
universitet < 4 ar
Hoyskole/
universitet > 4 ar

OR (95% KI)

Ref.
1.39 (1.24-1.55)
1.92 (1.71-2.15)
2.55(2.22-2.93)
2.12 (1.64-2.74)

Ref.
1.65 (1.51-1.80)
1.64 (1.44-1.87)

Ref.

0.92 (0.76-1.12)
0.74 (0.62-0.89)
0.56 (0.46-0.67)
0.61 (0.48-0.77)

Ref.

0.87 (0.78-0.97)
0.73 (0.57-0.93)
1.02 (0.51-2.02)
1.34 (0.61-2.95)

Ref.
0.82 (0.73-0.92)

0.72 (0.63-0.81)

0.46 (0.41-0.52)

p-verdi

Ref.
<0.001
<0.001
<0.001

<0.001

Ref.
<0.001
<0.001

Ref.

0.409
0.001
<0.001
<0.001

Ref.

0.014
0.009
0.957
0.461

Ref.
0.001

<0.001

<0.001

Aldersjusterte
modeller’
OR (95% KI) p-verdi
Ref. Ref.
1.39 (1.24-1.55)  <0.001
1.92 (1.71-2.15) <0.001
2.55(2.22-2.93) <0.001
2.12 (1.64-2.74)  <0.001
Ref. Ref.
1.48 (1.35-1.63)  <0.001
1.62 (1.42-1.85)  <0.001
Ref. Ref.
0.99 (0.81-1.20) 0.886
0.81 (0.67-0.97) 0.024
0.58 (0.48-0.70)  <0.001
0.58 (0.46-0.73)  <0.001
Ref. Ref.
0.86 (0.77-0.96) 0.007
0.71 (0.56-0.91) 0.006
1.03 (0.52-2.06) 0.927
1.35 (0.61-2.99) 0.459
Ref. Ref.
0.92 (0.82-1.04) 0.185
0.80 (0.71-0.91) 0.001
0.54 (0.48-0.61)  <0.001

Multijusterte
modeller’
OR (95% KI) p-verdi
Ref. Ref.
1.36 (1.21-1.52) <0.001
1.83 (1.63-2.06) <0.001
2.28 (1.98-2.64) <0.001
1.69 (1.30-2.21) <0.001
Ref. Ref.
1.42 (1.30-1.57) <0.001
1.44 (1.26-1.66) <0.001
Ref. Ref.
0.92 (0.76-1.12) 0.411
0.76 (0.63-0.92) 0.004
0.58 (0.48-0.70) <0.001
0.60 (0.47-0.76) <0.001
Ref. Ref.
0.96 (0.86-1.08) 0.493
0.84 (0.65-1.07) 0.155
1.04 (0.52-2.10) 0.907
1.58 (0.70-3.55) 0.270
Ref. Ref.
0.99 (0.88-1.12) 0.890
0.92 (0.80-1.05) 0.221
0.68 (0.59-0.78) <0.001

Ref=Referanseniva

'Ujustert: binomial logistisk regresjon der hver enkelt variabel er analysert i egne, separate modeller.

*Aldersjustert: binomial logistisk regresjon der hver variabel er justert for alder.

*Multijustert: binomial logistisk regresjon der alle variabler er gjensidig justert for hverandre.
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I bade ujusterte og multijusterte modeller var alder tydelig og statistisk signifikant assosiert
med MetS. Denne assosiasjonen var klart sterkere hos kvinner enn hos menn. Sammenlignet
med referansegruppen (40-49 ér) hadde kvinner >80 &r en ujustert OR pa 7,0 for MetS, som
sank til 4,99 i modeller justert for livsstil og utdanning. Tilsvarende OR hos menn var 2,12 og

1,69.

Utdannelse og MetS var inverst assosiert i modellene for begge kjonn. Sammenhengen var
sterkere hos kvinner enn hos menn: > 4 ars heyere utdanning var assosiert med hhv. 40 % og
30 % lavere odds for MetS sammenlignet med referansegruppen (grunnskole) blant kvinner
og menn. Hos menn ble OR for lavere utdanningstrinn mettet av justering for andre
livsstilsfaktorer og mistet statistisk signifikans, men hos kvinner forble OR signifikante. Mye
av den beskyttende effekten av utdanning sé ut til 4 kunne forklares av sammenheng med
andre beskyttende livsstilsfaktorer, men forble likevel sterk og signifikant for > 4 ars heyere

utdanning for begge kjonn.

Tidligere og naverende daglig reyking var signifikant assosiert med MetS hos begge kjonn.
Justerte modeller viste at tidligere royking hadde en sterkere assosiasjon med MetS hos menn
enn hos kvinner. Hos kvinner hadde tidligere royking en svakt gkt OR for MetS, som ble
redusert ytterligere ved aldersjustering. Kontrollert for alder, livsstil og utdanning hadde
naverende roykere blant kvinner ca. 40 % hegyere odds for MetS enn referansegruppen (aldri).
Tilsvarende modeller for menn viste at bade tidligere og ndvarende raykere hadde ca. 40 %

hayere odds for MetS enn referansegruppen.

Alkohol var inverst assosiert med MetS for begge kjonn. Kontrollert for alder, livstil og
utdanning, var det tendenser til lavere odds for MetS med ekende hyppighet av alkoholinntak
for kvinner. Tilsvarende tendens var ikke like tydelig hos menn. Inntak av alkohol 4 eller flere
ganger per uke var assosiert med hhv. 60 % og 40 % lavere odds for MetS hos kvinner og

menn.

For sammenhengen mellom MetS og frukt og grent sd man hos kvinner at de som inntok 3-4
og 5-6 enheter frukt og grent daglig hadde lavere odds for MetS sammenlignet med
referansegruppen (0-2). Dette var klart signifikant i alle modeller og OR ble noe redusert ved
justering for alder, utdanning og livsstil. Hos menn fant man tilsvarende funn i ujusterte og

aldersjusterte modeller, men ved ytterligere justering for andre livsstilsfaktorer og utdanning
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sa sammenhengen ut til & forsvinne. Dette kan bety at andre faktorer forklarer noe av den

angivelig beskyttende effekten av frukt og grent.

8  Diskusjon

Hovedfunnene i denne studien er at prevalensen av MetS i Tromseundersgkelsen er hoyere
sammenlignet med forrige runde av Tromseundersekelsen. Videre viser studien at MetS har
en sammenheng med kjonn, alder, utdanning og livsstil. Alder var sterkt positivt assosiert
med MetS blant begge kjonn, med noe sterkere sammenheng for kvinner enn for menn.
Utdanning og alkoholkonsum var negativt assosiert med MetS. I tillegg viser studien at det er

klare alders- og kjennsforskjeller i maten MetS uttrykkes pa.

8.1 Prevalens av MetS og fordeling av komponenter
Sammenligning av prevalenser av MetS pé tvers av studier er utfordrende pd grunn av ulike
definisjoner, grenseverdier, aldersfordelinger og bruk av fastende vs. ikke-fastende

blodprever. Derfor har vi lagt vekt pa en varsom og overordnet vurdering av funnene.

Vi fant en prevalens av MetS pa 31,2 % for kvinner og 39,9 % for menn. Total prevalens av
MetS var 35,3 % (tabell 4). Til sammenligning fant man i Tromse 6 (2006-2007) en total
prevalens pé 22,6 % (3). Med andre ord har prevalensen i befolkningen gkt pa 8 ar, noe som

sammenfaller med trender verden over (3).

Aldersstandardisert prevalens ble beregnet til 34,8 % for kvinner (95% KI: 33,5-36,2 %) og
41,4 % for menn (95% KI: 39,9-42,9 %). Den samlede aldersstandardiserte prevalensen av
MetS uavhengig av kjenn var 37,9 % (95% KI: 36,9-38,9 %). Til sammenligning viser en
studie gjort blant norsk og samisk befolkning i rurale strok i Nord-Norge (SAMINOR 2,
2012-2014) en aldersstandardisert prevalens pa 35,6 % (44). Studien benyttet samme
standardpopulasjon som i var, som gjer det sikrere & sammenligne prevalenser. Den totale
prevalensen av MetS var noe hayere i vér studie (ca. 2,3 % hayere). Det bemerkes dog at vér
studie benytter HbA1c og ikke glukose for bestemmelse av hyperglykemi, som gjer at en ikke
kan sl4 dette fast med sikkerhet. Prevalensen av MetS er gkende verden over (3), og flere
studier peker pa at prevalensen er hoyere og eker mest i urbane strek sammenlignet med
rurale strok (3, 45, 49). Data fra Tromse 7 viser imidlertid at rurale strek i Tromse kommune

har hgyere andel med overvekt sammenlignet med urbane strok (57).
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I en studie fra 2015 der en sd pd MetS og MetS-komponenter i 12 ulike kohorter fra 10
europeiske land samt en kohort med amerikanske deltakere 1 alder fra 20 ar og oppover, fant
man en prevalens av MetS pa 24,3 %, ved bruk av ATP-III kriteriene (46). ATP-III-
prevalensen vi fant er betydelig hoyere enn denne pé tross av at studiene sammenfaller i tid.
Dette kan delvis forklares av inklusjon av yngre deltakere i overnevnte studie. Vér studie viser
ogsé hayere prevalens sammenlignet med nyere tall fra Nederland (29,2 %) ved bruk av IDF-
kriteriene (47), og med tall fra USA (34,2 %) ved bruk av ATP-III kriteriene (48). IDF-
kriteriene og ATP-III kriteriene benytter seg av samme komponenter, men IDF har abdominal
fedme som obligatorisk komponent, som vil gjere disse to vanskelig 4 sammenligne. Tidligere
studier har imidlertid vist hgyere prevalens ved bruk av IDF-kriteriene sammenlignet med

bruk av ATP-III kriteriene (43).

Som forventet observerte vi en ekning i antall oppfylte kriterier for MetS med alderen hos
begge kjonn, der dette kom tydeligst frem hos kvinnene. Begge kjonn viste synkende andel av
individer som kun oppfylte 1 av 5 kriterier for MetS med ekende alder. At prevalens oker
klart med alder, sammenfaller med tidligere studier (43, 58, 59). Man sa imidlertid store
kjennsforskjeller mellom gkende alder og odds for MetS, der okende alder ga betydelig
hayere OR hos kvinner, sammenlignet med hos menn. Hos kvinner s& man at odds for MetS
syvdobles med ekende alder, og mer enn todobles hos menn. Tilsvarende er ogsa pavist i
tidligere studier (43, 58). Hoyest prevalens blant kvinner var 1 aldersgruppen 280 ar, mens
prevalensen blant menn var heyest i aldersgruppen 70-79 ar. En lineer sammenheng mellom
MetS og alder over 70 éar, er vist i en tidligere norsk studie, men er ellers ikke godt studert

eller pavist i andre studier (43).

Vi fant at mensteret for individuelle MetS komponenter endres med ekende alder hos begge
kjonn, der abdominal fedme er mest fremtredende i de yngste aldersgruppene, men forbigas
av hypertensjon i de to eldste aldersgruppene hos menn, og i den eldste aldersgruppen hos
kvinner. Abdominal fedme var imidlertid den mest fremtredende komponenten samlet hos
begge kjonn, etterfulgt i rekkefolge av hypertensjon, hyperglykemi, triglyserider og HDL-
kolesterol hos kvinner, og hypertensjon, triglyserider, hyperglykemi og HDL-kolesterol hos
menn. Deskriptive analyser viste en heyere andel kvinner med forekt midjemal i yngre
aldersgrupper sammenlignet med jevngamle menn og at abdominal fedme er den mest
utbredte MetS komponenten hos kvinner i alle aldersgrupper foruten den eldste

aldersgruppen, der hypertensjon er mer prevalent. Dette er ogsé rapportert tidligere (60).
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Imidlertid har yngre kvinner ferre andre risikofaktorer som hypertensjon, hyper-/dyslipidemi
og hyperglykemi sammenlignet med jevngamle menn. Med gkende alder ser man imidlertid at
kvinner utvikler flere av de andre risikofaktorene. Sarlig hypertensjon og heyere systolisk
blodtrykk skyter i vaeret i postmenopausal alder hos kvinner. Menn viser ogsa en ekende
andel som oppfyller kriterier for dette med alderen, men da menn hadde storre andel med
hypertensjon, hyperglykemi og hyperlipidemi i yngre aldersgrupper ogsa, ble ikke

forskjellene like store. Dette har man ogsé funnet i tidligere studier (61).

Den bratte aldersrelaterte skningen av MetS hos kvinner sammenlignet med menn, kan
saledes trolig forklares med stigning i systolisk blodtrykk i postmenopausal alder samt andre
hormonelle endringer som inntreffer ved menopausen. Menopause promoterer bla. en endring
1 distribusjon av kroppsfett som forer til gkning i visceral fedme, som igjen oker
sannsynligheten for uttrykk av flere av de andre komponentene (62). Viscerale fettdepoter
antas & vare en sterk bidragsyter til utvikling av MetS. Dette fordi visceral lipolyse gir en okt
mengde frie fettsyrer til lever via portvenen, som igjen gir okt syntese av triglyserider og
apolipoprotein B som inneholder LDL. @kning i LDL-kolesterol og reduksjon i HDL-
kolesterol er siledes indirekte effekter av insulinresistens (24). Det er uklart om menopausal
fysiologi i seg selv modifiserer insulinresistens, men menopause er uansett en pavisbar
indirekte faktor for dette. Menopause er imidlertid direkte assosiert med okt forekomst av
hypertensjon, lavere HDL og heyere nivd av LDL (63, 64). Alle disse faktorene kan vare med

a forklare brattere aldersrelatert ekning i prevalens hos kvinner sammenlignet med hos menn.

Den noe flatere aldersrelaterte gkningen av prevalens hos menn, kan delvis forklares av at de
andre komponentene som hypertensjon og hyperglykemi er mer dominerende i de yngre
aldersgruppene hos menn, sammenlignet med hos kvinner. Med andre ord viser menn et mer
heterogent bilde av kombinasjoner av MetS komponenter. Dette kan indikere at abdominal
fedme har en relativ sterre innflytelse og rolle i utviklingen av MetS samt risiko for hjerte-
karsykdom hos kvinner, sammenlignet med menn. Noe som ogsé er pavist i tidligere studier

(65).

8.2  Utdanning og livsstilsfaktorer

Resultater fra binomial logistisk regresjon viste at hoyere utdannelse var inverst assosiert med

MetS og viste signifikant lave OR hos begge kjonn. Man s at OR ble heyere for alle grader
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av utdannelse i alders- og multijustert modell for kvinner. Tidligere studier har vist at lav
utdannelse er assosiert med ekt risiko for metabolsk syndrom i middelaldrende kvinner, samt
okt risiko for & ha flere risikofaktorer for MetS (66). For menn sa man tilsvarende funn.
Stigende OR tyder pa at noe av den beskyttende effekten ved hay utdannelse kan forklares av
de andre faktorene. Eksempelvis s& man at en betydelig storre andel av yngre kvinner og

menn hadde fullfert heyere utdannelse sammenlignet med de eldre aldersgruppene.

At lav sosiogkonomisk status og lavt utdanningsniva er assosiert med uhelse og ekt risiko for
MetS, er vist i flere tidligere studier (32, 34, 67). I en studie fra 2013 fant man eksempelvis et
lineart inverst forhold mellom sosiogkonomisk status og risikofaktorer for hjerte- og
karsykdom og MetS, der lavere sosiogkonomisk status ga ekt risiko (67). Andre studier har
vist at lav sosiogkonomisk status er assosiert med ekende forekomst av reyking, inaktivitet og
dérligere levevaner (68). Dette sammenfaller med vare resultater. Flere tidligere studier har
vist at lavere utdanningsniva eker risikoen for MetS hos kvinner, men ikke hos menn (66, 69,
70). I vér studie fant vi klart signifikante p-verdier i alle modeller for kvinner, mens det hos
menn ikke ble funnet signifikant sammenheng mellom MetS og ha fullfert videregdende
opplaering i alders- og multijustert modell, samt fullfert hayskole/universitet <4 ar i
multijustert modell. En foreslétt forklaring pa forskjellen mellom kvinner og menn har vert at
kvinner med lav grad av utdannelse oftere er arbeidsledige eller hjemmeverende enn menn
med samme sosiogkonomiske status, og saledes er i mindre fysisk aktivitet og har okt

stressniva, noe som igjen promoterer gkt kroppsvekt og insulinresistens (71).

Tidligere og naverende daglige roykere hos begge kjonn hadde signifikant heyere odds for
MetS, sammenlignet med de som aldri hadde rekt. Dette sammentfaller med funn fra tidligere
studier (31). Ved justering for alder ble OR for spesielt tidligere raykere noe redusert, som
indikerer at noe av den forheyede oddsen kan forklares av at de er eldre. Dette sammenfaller
med deskriptive resultater der vi ser en heyere andel tidligere dagligreykere i de eldre
aldersgruppene sammenlignet med de yngste aldersgruppene hos begge kjonn, samt faerre
ndvarende dagligroykere i de eldste aldersgruppene. Justering for alder samt livsstil og
utdanning reduserte OR for bade tidligere og nadverende royking, som kan tolkes som at noe
av risikoen ved reyking kan forklares av utdanning, inntak av frukt og grent, alkoholforbruk

og alder.
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Dagligrayking er en veletablert risikofaktor for MetS grunnet sin assosiasjon med okt
midjemal, okte triglyserider, redusert HDL-kolesterol og redusert insulinsensitivitet (72, 73).
Raykeslutt har vist seg & senke risikoen for MetS noe, men studier har vist at noe forgkt risiko
for MetS persisterer i drevis etter roykeslutt (74). Dette sammenfaller med vare funn der man
observerer gkt odds for & ha MetS hos bade ndvarende og tidligere dagligroykere, der denne
risikoen er storst hos ndverende dagligreykere. Vi har ingen informasjon om, eller har tatt
heyde for tid siden raykeslutt hos tidligere dagligroykere, eller daglig forbruk av tobakk 1
noen av gruppene. Dette ville kunne gitt et mer nyansert bilde av reykingens rolle i risiko for
samt utviklingen av MetS, og styrket vare resultater. Det er imidlertid funnet i tidligere studier
at risiko for MetS kan persistere 1 opptil 10 og 20 &r etter raykeslutt hos personer som har rokt
hhv. 20 sigaretter og 40 sigaretter daglig (75), og det vil dermed vaere rimelig & anta at bade
tidligere roykere og de som rokte pé studietidspunktet har okt risiko for MetS. Vére funn viser

at tidligere royking spesielt var forbundet med MetS for menn.

Tidligere studier har vist at individer som har et hoyt alkoholforbruk har lavere prevalens av
MetS, sammenlignet med de som ikke drikker alkohol. Dette er delvis begrunnet i at et hayere
inntak av alkohol er assosiert med forbedret lipidprofil og ekt insulinsensitivitet, som igjen gir
lavere risiko for kardiovaskular sykdom og utvikling av diabetes type 2 (76). I en koreansk
studie fant man eksempelvis at kvinner og menn som konsumerte store mengder alkohol, har
hayere HDL-kolesterol enn de som drikker sjeldent og aldri (77). I en studie fra Tromse fant
man at alkohol var en negativ prediktor for MetS hos kvinner, men ikke hos menn (31). Det
samme fant man i en storre studie fra USA (78). I var studie observerte vi imidlertid at
alkohol var en signifikant negativ prediktor for Mets hos begge kjonn, der bade kvinner og
menn med hoyere alkoholkonsum hadde signifikant lave OR og dermed mindre odds for & ha
MetS sammenlignet med dem som drakk alkohol sjeldent/aldri. Dette har man for evrig ogsa

sett 1 andre studier (76, 77).

Hos kvinner observerte man at OR for alkoholinntak steg i de alders- og multijusterte
modellene sammenlignet med i1 ujusterte modeller. Hos menn sd man tilnaermet uforandrede
OR i alders- og multijusterte modeller. Dette indikerer at et ekende alkoholforbruk i seg selv
gir lavere risiko for MetS, uavhengig av alder og andre faktorer, men at kvinner har en
ugunstig profil pd andre faktorer som gker oddsen for MetS. For eksempel ser vi at en hagyere
andel av de eldre kvinnene oppgav et alkoholforbruk pd 2-3 enheter per uke og > 4 enheter

per uke, sammenlignet med yngre kvinner. Da ekende alder er sterkt assosiert med MetS hos
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kvinner, kan dette forklare noe av forskjellene i OR. Hos menn fant man at de andre faktorene
ikke konfunderer forholdet mellom alkoholforbruk og MetS. Sterkest OR fant man blant
kvinner som oppgav et alkoholforbruk pé > 4 enheter per uke og blant menn som hadde et
forbruk pa 2-3 enheter ukentlig. Det er tidligere vist at et moderat alkoholforbruk er assosiert
med lavere risiko for hjerte- og karsykdom, samt lavere odds for & ha MetS hos kvinner som
drikker store mengder alkohol (78). Den inverse relasjonen mellom alkohol og MetS er ogsa
vist & veere spesielt tydelig hos badde kvinner og menn som drikker > 20 enheter alkohol
ménedlig (76). Man skal dog vare forsiktig med & tolke disse sammenhengene som kausale,
da det stort sett er basert pd observasjonsstudier og ikke randomiserte intervensjonsstudier.
Alkoholforbruk har flere negative konsekvenser og kan ikke anbefales som forebyggende for

MetS.

Kosthold har vist seg & vere en viktig assosiasjonsfaktor til risiko eller fraveer av risiko for
MetS (32, 35, 36, 79). Vi fant at & spise 3-4 enheter og 5-6 enheter frukt og grent hadde
signifikant lave OR og virker beskyttende mot MetS hos kvinner i alle modeller, og for menn
1 ujusterte og aldersjusterte modeller. I multijustert modell hos kvinner s& man stigende OR,
noe som indikerer at mye av den beskyttende rollen ved inntak av frukt og grent kan forklares
av de andre faktorene. Hos menn sa man ingen forskjell i OR mellom ujustert og aldersjustert
modell. Vi observerte at et inntak > 6 enheter okte risikoen for MetS for begge kjonn. Dette
var dog ikke statistisk signifikant i noen modeller, og kan skyldes feilrapportering. At et hoyt
inntak av frukt og gront er beskyttende mot MetS er vist i flere studier (32, 36, 79). Det er vist
at diett som baseres pa frukt, gronnsaker, fjerfe og belgfrukter er negativt assosiert med
MetS, mens diett som baseres pa store mengder redt kjett, smer, prosessert mat og fettrike

melkeprodukter, gker risikoen for MetS (36, 79).

8.3  Styrker og svakheter

Tromseundersokelsen er en omfattende befolkningsundersokelse med en hoy
deltakelsesandel. Data fra undersegkelsen brukt i denne studien inkluderer et stort antall
deltakere i ulike aldre og gir saledes et godt grunnlag for gode statistiske analyser og
palitelige resultater. Hovedstyrken ved studien er sdledes at vi har undersekt prevalens av
MetS i en populasjonsstudie og ikke en klinisk studie, noe som gjer det mer overforbart til
den generelle befolkningen. En annen styrke med denne studien er at studien gjennomfores i

en naturlig setting. Med naturlig setting menes det at deltakerne ikke utsettes for en
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intervensjon. Dette forer ogsa til at resultatene er generaliserbare til den virkelige verden der
sykdom og risikofaktorer for sykdom kartlegges pd samme méte som pé et standard

fastlegekontor i Norge. Dette forer igjen til at studien har en hoy grad av ekstern validitet.

I var studie har vi ikke tatt heyde for etnisitet, da dette ble vurdert til & komme i konflikt med
anonymitet og personvern. Vi antar dog at andelen med etnisk samisk befolkning var av
ubetydelig storrelse i vart datamateriale. Videre er det ikke funnet forskjeller i MetS mellom

samer og andre nordmenn i andre studier (44, 80).

En mulig usikkerhet ved studien er at deltakerne ikke er fullt representativ for befolkningen.
Blant annet kan det tenkes at mennesker som deltar i denne typen studier sannsynligvis er
friskere og har heyere funksjonsniva enn de som ikke meter. Det betyr at den sanne
prevalensen av MetS og enkeltkomponentene (BT, lipider bl.a.) i det opprinnelige utvalget
(innbyggere i Tromse kommune 40 ar og eldre) kan vere hagyere enn de tallene vi har fitt i
var studie. Dette er et eksempel pé seleksjonsbias. Tromses befolkning bestar av hovedsakelig
nordmenn og det er forholdsvis f4 immigranter i kommunen. I tillegg er det ikke tatt hoyde for
evt. kvenske og samiske deltakere i studien, som problematisert tidligere i diskusjonen. En
kan likevel tenke seg at befolkningen i Tromse kommune er forholdsvis representativ for
resten av befolkningen i Norge og Nord-Norge, og at en dermed kan forvente lignende

resultater fra andre norske studier.

En annen svakhet ved studien er at grenseverdi for forheyede triglyserider ble satt til 1.7
mmol/L, uten at det var tatt heyde for tid siden siste maltid. Triglyserider er vist & kunne vare
forhoyet opptil 6 timer etter inntak av mat og med maksimalt 0,3 mmol/L (81). A ikke ha tatt
dette 1 betraktning kan ha fort til at deltakere som nylig hadde inntatt mat for blodprevetaking
har fatt forheyede nivaer og blitt feilkategorisert med forheyede triglyserider. Dette kan igjen
ha fort til at noen har blitt dikotomisert til & ha MetS uten at de egentlig oppfyller 3/5 kriterier,

som igjen kan ha bidratt til 4 svekke den interne validiteten til studien.

Vi benyttet oss ikke av en validert kontinuerlig MetS score. Dette er en stor svakhet. Som
nevnt i innledningen, vil bruk av en kontinuerlig score gi mulighet til & vurdere metabolsk
status mer nyansert enn MetS/ikke-MetS. «Metabolic syndrome severity Z-score» er et

eksempel pé en validert kontinuerlig score for MetS. Denne ble ikke benyttet i var studie da vi
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kun hadde data for HbAlc og ikke glukosemaélinger, noe som er problematisk da dette ville

gitt et mer nyansert og helhetlig bilde av MetS og ulike assosiasjonsfaktorer.

At data ble samlet gjennom selvrapportering kan ha fort til en under- eller overestimering av
f.eks. henholdsvis alkoholbruk og inntak av frukt og grent. Dette er et eksempel pa
informasjonsbias (82). Videre gjorde vi en antakelse om at deltakere som ikke hadde svart pa
spersmal om selvrapportert diabetes, hypertensjon, blodtrykksmedikamenter, insulin og
diabetesmedikamenter, hadde gjort dette fordi det ikke var relevant for den enkelte.
Manglende besvarelse pd disse spersmélene ble séledes tolket som ”nei, har ikke” eller "nei,
bruker ikke”. Dette er en svakhet da vi ikke vet sikkert hvorfor spersmélene ikke er besvart,
og medforer inklusjon av en gruppe deltakere som mangler valide svar. Imidlertid var ikke
informasjon fra disse spersmélene obligat nedvendige for beregning av MetS eller videre
analyser, men denne antakelsen kan ha fert til en underestimering av MetS-prevalens gitt at
enkelte av deltakere med manglende besvarelse har en diabetes- eller hypertensjonsdiagnose.

Dermed bidrar dette til en viss grad av usikkerhet rundt vére resultater.

Studien vi har gjennomfort er en deskriptiv tverrsnittsundersekelse for & beskrive prevalens
og utforske sammenhenger mellom MetS og ulike assosiasjonsfaktorer. En
tverrsnittsundersokelse kan ikke si noe om drsaksforhold fordi data rundt bade risikofaktorer
og utfall er samlet inn pd samme tidspunkt, slik at bdde eksposisjon og effekt er mélt samtidig
(83). Vér studie vil dermed ikke kunne fortelle oss noe om hvilken grad av eksponering for
ulike forklaringsfaktorer eller over hvor lang tid, som skal til for & utvikle MetS.
Tverrsnittsundersgkelser kan heller ikke si noe om nar deltakere fikk MetS, bare at de som har
MetS har dette pd undersokelsestidspunktet. Vi har altsé sett pd prevalente, ikke insidente
tilfeller. Dette er definitive svakheter med studien, og andre studiedesign vil vere nedvendig
for & kunne gi mer konkluderende og sikre svar. Likevel kan var studie vere
hypotesedannende og legge grunnlag for videre studier i fremtiden. Et eksempel pa videre
studier som vil kunne gi mer entydige svar vil vere & gjennomfere en prospektiv
kohortestudie der man ser pé effekten av eksposisjoner/assosiasjonsfaktorer i forhold til et gitt

utfall, som i vart tilfelle er MetS.
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8.4  Héandtering og forebygging

Viare funn viser at prevalensen av MetS 1 Tromseundersgkelsen er okende og var pa
undersekelsestidspunktet hgyere enn prevalens funnet i andre studier gjennomfert i samme
tidsrom. Videre viste studien sammenheng mellom prevalens og ekende alder hos kvinner
spesielt, men ogsa hos menn. Dette er foruroligende, serlig med tanke pa en stadig aldrende
befolkning i Norge. Det er sdledes ikke urealistisk & forvente at videre okning i prevalens av
MetS og tilsvarende gkning av relaterte kroniske sykdommer og tilstander i rene fremover.
Tidlig intervensjon med fokus pa forebygging vil vere viktig for & forhindre denne

utviklingen.

8.4.1 Individniva

Alle komponenter innen MetS-definisjonen er lett pavisbare pa et standard fastlegekontor i
Norge og kan, dersom pévist, legge gode grunnlag for kartlegging og rddgivning rundt
livsstilsendring til pasienter pa individniva. Imidlertid kan dette vaere problematisk i den eldre
pasientpopulasjonen der MetS er mest prevalent. Dette fordi majoriteten av denne
pasientpopulasjonen trolig vil ha behov for risikovurdering og —handtering mht. MetS. Det er
ogsa rimelig 4 stille seg skeptisk til 4 identifisere og diagnostisere en stor andel av
befolkningen til & ha MetS, serlig siden verdien av MetS som risikomarker fortsatt er svaert
omdiskutert (10, 11, 13, 14, 15, 16). Som nevnt innledningsvis er det foreslatt at det ber
unngas & merke pasienter med diagnosen MetS da dette kan gi inntrykk av at MetS i seg selv
gir hayere risiko enn begrepets komponenter, og at MetS er mer alvorlig alene enn andre

risikofaktorer for kardiovaskular sykdom som for eksempel familiehistorie, reyking etc. (14).

Selv om de l@rde strides rundt MetS som diagnose, bruk av definisjonen, nytteverdi m.fl.,
erkjenner de fleste imidlertid at risikofaktorer for hjerte- og karsykdom og diabetes mellitus
ofte oppstér og inntrer sammen og samlet oker risikoen for sykelig- og dedelighet. P&
individniva kan det dermed vaere hensiktsmessig & ha MetS og begrepets komponenter i
bakhodet og gjennomfere utvidet kartlegging av flere risikofaktorer for fremtidig sykdom nar
én risikofaktor presenterer seg, samt iverksette tiltak innen opplaring, forebygging og
behandling. Livsstilsendringer vil vare hjernesteinen i behandlingen av MetS, der
vektreduksjon og ekning i fysisk aktivitet er svert viktige forebyggende og behandlende
strategier. I tillegg vil kostholdsendringer som a senke inntak av mettede fettsyrer, transfett,

kolesterol, raffinert sukker m.fl. kunne bidra til 4 redusere bla. lipidforstyrrelser,
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hyperglykemi og hypertensjon. Hypertensjon, hyperglykemi og lipidforstyrrelser som ikke lar
seg korrigere av livsstilsintervensjon, ber behandles medikamentelt for & minimere risiko for

fremtidig sykdom. I tillegg ber pasienten tilrades til daglig fysisk aktivitet (24).

8.4.2 Populasjonsniva

Mens det pd individniva oftest iverksettes tiltak nér en eller flere risikofaktorer presenterer
seg, har man pa populasjonsniva mye sterre potensiale til & forhindre at risikofaktorer i det
hele tatt utvikles. Her ber man saerlig vektlegge a na den yngre delen av populasjonen for &
hindre MetS. Dette da det er betydelig lettere og mer kostnadseffektivt & forebygge sykdom
enn & behandle (3). Involvering av bade lokale og nasjonale myndigheter vil da vaere viktig
for forebygging og promotering av helsefremmende tiltak, og da s@rlig med barn og unge
som malgruppe. Myndighetene har bla. mulighet til 4 regulere lovverk, regulere skatteavgifter
og prising av produkter som fremmer uhelse, samt legge til rette for fysisk aktivitet. I Norge
har vi gode veiledere for bdde lokale og nasjonale folkehelsetiltak og mange tiltak bade pé er
allerede iverksatt (84). Likevel tyder resultatene fra denne studien pd at MetS og andre
risikofaktorer som overvekt/fedme m.fl. fortsatt er et stort problem. I fremtiden ma dermed
tiltak som fremmer folkehelse fokuseres mer pd dersom man skal hindre en stadig eskalerende

utvikling.

MetS er blitt beskrevet som en pagéende og verdensomspennende epidemi (3). I forbindelse
med den pdgaende koronapandemien i Norge og verden for ovrig viren 2020, har det i Norge
vert satt 1 gang svert omfattende, livsinngripende tiltak fra myndigheter for & begrense
smitte. Dette med svert god effekt (85). Til sammenligning vil det dog veere lite
hensiktsmessig og et grovt overtramp mht. autonomi a patvinge den enkelte regelmessig
fysisk aktivitet og sunn kost, eller & betelegge inaktive individer og individer som bryter med
nasjonale rdd og retningslinjer for folkehelse og livsstil. Det man imidlertid kan ta lerdom av
fra iverksatte tiltak i bekjempelse av koronapandemien, er den massive informasjonsflyten
som er distribuert av helsemyndigheter, samt effekten av strukturelle tiltak. Informasjon om
hénd- og hostehygiene, smitteforebygging, smitteverntiltak, generelle rad og anbefalinger
m.fl. er gjort sveart tilgjengelig, oversiktlig og forstielig for befolkningen, og har sammen
med strukturelle tiltak hatt god effekt pa befolkningsvaner innenfor smittevern og séledes

smittetall i Norge (85).
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Selv om det ikke finnes noen enkelt strategi eller kur som kan eradikere MetS, har studier vist
at fokus pa pedagogiske tiltak rundt hvilke helsekonsekvenser livsstil og fraver av fysisk
aktivitet har, vil vaere viktig for & bremse utviklingen (3). Man har ogsa sett tidligere at
strukturelle tiltak er viktig og har effekt pa endring av helsevaner. Gode eksempler pa dette er
roykeloven og sjokolade- og sukkervareavgiften (86, 87). Det er pa disse omradet man pé
nasjonalt-, lokalt- og pa individniv4, kan ta l&rdom fra koronapandemien. A legge til rette for
at god informasjon og rdd om konsekvenser og tiltak rundt kosthold, fysisk aktivitet og
livsstil, gjores lett tilgjengelig og forstdelig for befolkningen, samt flere strukturelle tiltak som
omfatter bruk av bla. gkonomiske virkemidler, vil vare fordelaktig for & hindre videre
utvikling av MetS. Eksempelvis kan man eke avgiften pé sukkerrike matvarer samt annen
energitett og naringsfattig mat, senke pris pa frukt og grennsaker og hindre markedsfering av
energitette matvarer rettet mot barn. Nasjonale kampanjer har ogsé vist seg 4 ha god effekt

tidligere (3) og ber ogsa fokuseres pa i drene fremover.

9  Konklusjon

Prevalensen av MetS i den syvende Tromsgundersegkelsen var hgyere enn i den sjette
Tromseundersokelsen gjennomfort 8 ar tidligere, og heyere enn prevalens funnet i studier
gjennomfort i samme tidsrom. Dette er foruroligende, s@rlig med tanke pa en stadig aldrende
befolkning i Norge og at prevalensen av MetS stiger hurtig med ekende alder. En kan sdledes
forvente en videre gkning i prevalens av MetS samt tilsvarende gkning av relaterte kroniske
sykdommer 1 arene fremover. @kende alder, lav utdanning, og reyking viste sammenheng
med hoyere odds for MetS, mens at hoy utdannelse, et moderat-hyppig alkoholinntak og
daglig inntak av frukt og gront viste sammenheng med lavere odds for MetS. Forebygging og
tidlig intervensjon bade pé individ- og populasjonsniva vil vare et viktig fokusomrade for a

hindre videre utvikling og tapte levedr som folge av kronisk sykdom.

42



10

Referanser

10.

11.

12.

Cornier M-A, Dabelea D, Hernandez TL, Lindstrom RC, Steig AJ, Stob NR, et al.
The Metabolic Syndrome. Endocr Rev. 2008 Dec 1;29(7):777-822.

Alberti G, Zimmet P, Shaw J. The IDF Consensus Worldwide Definition of the
Metabolic Syndrome. Publication. Ed. Scott M. Grundy. Brussels, Belgium:
International Diabetes Federation, 2006.

Saklayen MG. The Global Epidemic of the Metabolic Syndrome. Current
Hypertension Reports (2018) 20: 12. Publisert online 26.02.18.
https://doi.org/10.1007/s11906-018-0812-z.

Ogurtsova K, Fernandes JD, Huang Y, et.al. IDF Diabetes Atlas : global estimates
for the prevalence of diabetes for 2015 and 2040. Diabetes research and clinical
pracice. 2017 ;128 :40-50. https://doi.org/10.1016/j.diabres.2017.03.024.
Birkeland KI, Gullestad L, Aabakken L. Indremedisin I. 1. utgave. Oslo:
Fagbokforlaget; 2017.

Alberti KGMM, Eckel RH, Grundy SM, Zimmet PZ, Cleeman JI, Donato KA, et
al. Harmonizing the Metabolic Syndrome. Circulation. 2009 Oct 20;120(16):1640—
5.

Okosun IS, Liao Y, Rotimi CN, Prewitt TE, Cooper RS. Abdominal adiposity and

clustering of multiple metabolic syndrome in White, Black and Hispanic
Americans. Ann Epidemiol. 2000;10:263-270. 54.

Martin LJ, North KE, Dyer T, Blangero J, Comuzzie AG, Williams J. Phenotypic,
genetic, and genome-wide structure in the metabolic syndrome. BMC Genet.
2003;4(suppl):S95.

Michalsen VL, Braaten T, Kvaley K, Melhus M, Broderstad A. Relationships
between metabolic markers and obesity measures in two populations that differ in
stature—The SAMINOR. Obes Sci Pract. 2020;6:324-339.

DeBoer MD, Gurka MJ. Clinical utility of metabolic syndrome severity scores:
considerations for practitioners. Diabetes Metab Syndr Obes. 2017 Feb. 10: 65-72.
Ford ES, Li C, Sattar N. Metabolic syndrome and incident diabetes. Diabetes Care.
2008;31:1898-904.

Sattar N, McConnachie A, Shaper AG, Blauw GJ, Buckley BM, de Craen AJ, et
al. Can metabolic syndrome usefully predict cardiovascular disease and diabetes?

Outcome data from two prospective studies. Lancet. 2008;37:1927-35.

43



13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

Simmons RK, Alberti KGMM, Gale S, et.al. The metabolic syndrome: useful
concept or clinical tool? Report of a WHO Expert Consultation. Diabetologia 2010
53:600-605. DOI 10.1007/s00125-009-1620-4.

Kahn R, Buse J, Ferrannini E, Stern M. The metabolic syndrome: time for critical
appraisal. Joint statement from the American Diabetes Association and the
European Association for the Study of Diabetes. Diabetologia. 2005;48:1684-99.
Kahn R, Buse J, Ferrannini E, Stern M. The metabolic syndrome: time for a
critical appraisal. Joint statement from the American Diabetes Association and the
European Association for the Study of Diabetes. Diabetologia 2005; 48:1684—1699
Rosenzweig JL e. al. Primary Prevention of ASCVD and T2DM in Patients at
Metabolic Risk: An Endocrine Society* Clinical Practice Guideline. The Journal
of Clinical Endocrinology & Metabolism. 2019 Sept;104(9):3939-3985

Gurka MJ, Lilly CL, Oliver MN, DeBoer MD. An Examination of Sex and
Racial/Ethnic Differences in the Metabolic Syndrome among Adults: A
Confirmatory Factor Analysis and a Resulting Continuous Severity Score.
Metabolism. 2014 Feb;63(2):218-25.

Eisenmann JC. On the use of a metabolic syndrome score in pediatric research.
Cardiovascular Diabetology 2008, 7:1

Reaven GM, Banting Lecture 1988. Role of insulin resistance in human disease.
Diabetes 37:1595-1607

Carr DB, Utzschneider KM, Hull RL et al. Intra-abdominal fat is a major
determinant of the National Cholesterol Education Program Adult Treatment
Panel IlI criteria for the metabolic syndrome. Diabetes 2004 53:2087-2094
Eckel RH, Grundy SM, Zimmet PZ. The metabolic syndrome. Lancet
2005;365:1415-1428

Ford ES. Risks for all-cause mortality, cardiovascular disease, and diabetes
associated with the metabolic syndrome: a summary of the evidence. Diabetes
Care 2005;28:1769-1778

Reaven GM, Banting Lecture 1988. Role of insulin resistance in human disease.
Diabetes 37:1595-1607.

Rochlani Y, Pothineni NV, Kovelamudi S, Mehta JL. Metabolic syndrome:
pathophysiology, management, and modulation by natural compounds. Ther Adv

Cardiovasc Dis. 2017;11(8): 215-225.

44



25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

Cuspidi C, Sala C, Zanchetti A. Metabolic syndrome and target organ damage:
role of blood pressure. Expert Rev Cardiovasc Ther. 2008 Jun. 6(5):731-43.
Serne EH, de Jongh RT, Eringa EC, et al. Microvascular dysfunction: a potential
pathophysiological role in the metabolic syndrome. Hypertension. 2007 Jul.
50(1):204-11.

Karnchanasorn R, Ou HY, Chuang LM, Chiu KC. Insulin resistance is not
necessarily an essential element of metabolic syndrome. Endocrine (2013) 43:92—
99.

Hopstock LA, Benaa KH, Eggen AE, Grimsgaard S, Jacobsen BK, Lochen ML,
Mathiesen EB, Njelstad I, Wilsgaard T. Longitudinal and secular trends in total
cholesterol levels and impact of lipidlowering drug use among Norwegian women
and men born in 1905—1977 in the population-based Tromso Study 1979-2016.
BMJ Open 2017;7:¢015001. doi:10.1136/ bmjopen-2016-015001.

Grundy SM. Metabolic syndrome update. Trends in cardiovascular medicine
26(2016) 364-373.

S.M. Grundy, B. Hansen, S.C. Smith Jr., J.I. Cleeman, R.A. Kahn. Clinical
management of metabolic syndrome: report of the American Heart
Association/National Heart, Lung, and Blood Institute/American Diabetes
Association conference on scientific issues related to management. Circulation
2004 ;109 :551-556.

Wilsgaard T, Jacobsen BK. Lifestyle factors and incident metabolic syndrome The
Tromse Study 1979-2001. Diabetes Research and Clinical practice 2007;78:217-
224.

M.R. Carnethon, C.M. Loria, J.O. Hill, S. Sidney, P.J. Savage, K. Liu, Risk factors
for the metabolic syndrome: the Coronary Artery Risk Development in Young
Adults (CARDIA) study, 1985-2001. Diabetes Care 2004;27:2707-2715.

Pucci et. Al. Sex- And Gender-Related Prevalence, Cardiovascular Risk and
Therapeutic Approach in Metabolic Syndrome: A Review of the Literature.
Pharmacol Res . 2017 Jun;120:34-42

Eggen AE, Mathiesen EB, Wilsgaard T, Jacobsen BK, Njelstad 1. Trends in
cardiovascular risk factors across levels of education in a general population: is
the educational gap increasing? The Tromso study 1994-2008. J Epidemiol
Community Health 2014;68:712-719.

45



35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

Torris C, Molin M, C Sméstuen. Lean fish consumption is associated with lower
risk of metabolic syndrome: a Norwegian cross sectional study. BMC Public
Health (2016) 16:347.

Pérez-Martinez et. Al. Lifestyle recommendations for the prevention and
management of metabolic syndrome: an international panel recommendation. Nutr
Rev. 2017 May; 75(5): 307-326.

Joseph J, Svartberg J, Njolstad I, Schirmer H. Risk factors for type 2 diabetes in
groups stratified according to metabolic syndrome: a 10 year follow-up of the
Tromso Study. Eur J Epidemiol. 2010;26:117-124.

Grundy SM, Cleeman JI, Daniels SR et al. Diagnosis and management of the
metabolic syndrome: an American Heart Association/National Heart, Lung and
Blood Institute scientific statement. Circulation 2005; 112: 2735 —52.

Jacobsen BK, Aars NA. Changes in body mass index and the prevalence of obesity
during 1994-2008: repeated cross-sectional surveys and longitudinal analyses.
The Tromse Study. BMJ Open 2015;5:¢007859. doi:10.1136/ bmjopen-2015-
007859.

Helsedirektoratet. Kostrdd om fett - en oppdatering og vurdering av
kunnskapsgrunnlaget. 2017.

Helsedirektoratet. Rdd om kosthold ved ulike diagnoser og sykdomstilstander.

05. oktober 2018.

Coll JR. Bariatric surgery as a treatment for metabolic syndrome. Physicians
Edinb 2017; 47: 364-8 | doi: 10.4997/JRCPE.2017.414.

Hildrum B, Mykletun A, Hole T, Midthjell A, Dahl AA. Age-spesific prevalence
of the metabolic syndrome defined by the Indernational Diabetes federation and
the National Cholesterol Education Program: The Norwegian HUNT 2 study.
BMC Public Health. 2007, 7:220.

Michalsen VL, Kvaley K, Svartberg J, Siri SRA, Broderstad AR. Change in
prevalence and severity of metabolic syndrome in the Sami and non-Sami
population in rural Northern Norway using a repeated cross-sectional population-
based study design: the SAMINOR Study. BMJ Open 2019;9:¢027791.
doi:10.1136/ bmjopen-2018-027791.

Beltran-Sanchez H, Harhay MO, Harhay MM, McElligott S. Prevalence and
trends of the metabolic syndrome in the Adult U.S population, 1999-2010. Journal
of the American College of Cardiology. Vol 62, No.§8, 2013.

46



46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

Scuteri A, Laurent S, Cucca F, et al. Metabolic syndrome across Europe: different
clusters of risk factors. Eur J Prev Cardiol. 2015;22(4):486-491.
doi:10.1177/2047487314525529

Sigit, F.S., Tahapary, D.L., Trompet, S. et al. The prevalence of metabolic
syndrome and its association with body fat distribution in middle-aged individuals
from Indonesia and the Netherlands: a cross-sectional analysis of two population-
based studies. Diabetol Metab Syndr 12, 2 (2020). https://doi.org/10.1186/s13098-
019-0503-1

Moore JX, Chaudhary N, Akinyemiju T. Metabolic Syndrome Prevalence by
Race/Ethnicity and Sex in the United States, National Health and Nutrition
Examination Survey, 1988—2012. Prev Chronic Dis 2017;14:160287. DOLI:
http://dx.doi.org/10.5888/pcd14.160287

Ranasinghe P, Mathangasinghe Y, Jayawardena R et. al. Prevalence and trends of
metabolic syndrome among adults in the asia-pacific region. a systematic review.
BMC Public Health (2017) 17:101.

Jacobsen BK, Eggen AE, Mathiesen EB, Wilsgaard T, Njolstad 1. Cohort profile:
the Tromso Study. Int J Epidemiol. 2012;41(4):961-7.

UIT - Norges arktiske universitet. Om Tromseundersegkelsen. Tromse: UIT; 2017.

https://uit.no/forskning/forskningsgrupper/sub?p document id=367276&sub id=3

77965. Hentet 28.10.2018.
UIT - Norges arktiske universitet. Tromse 7. Tromse: UIT; 2017.

https://uit.no/forskning/forskningsgrupper/sub?sub id=503778&p document id=3

67276. Hentet 26.10.2018.

Hopstock LA, Benaa KH, Eggen AE, Grimsgaard S, et.al. Longitudinal and
secular trends in total cholesterol levels and impact of lipid lowering drug use
among Norwegian women and men born in 1905-1977 in the population based
Tromse Study 1979-2016. BMJ Open 2017;7:¢015001. doi: 10.1136/bmjopen-
2016-015001

Frensdal KB, Lauvrak V, Fure B. HbAIc in the diagnosis of type 2 diabetes. Notat
2013. Oslo: Nasjonalt kunnskapssenter for helsetjenesten, 2013.

Mostafa SA, Khunti K, Srinivasan T, et.al. The potential impact and optimal cut-
points of using glycated haemoglobin, HbAlc, to detect people with impaired
glucose regulation in a UK multi-ethnic cohort. Diabetes Research and Clinical

Practice. 2010;90(1):100-108.

47



56.

57.

58.

59.

60.

61

62.

63.

64.

65.

66.

Eurostat task force. Revision of the European Standard Population. Eurostat
Methodologies and Working papers. 2013 edt. Luxembourg: Publications Office
of the European Union, 2013.

Hopstock LA, Lavsletten O, Johansen H et al. Folkehelserapport: Den sjuende
Tromsoundersokelsen 2015-16. Institutt for samfunnsmedisin. Det
helsevitenskapelige fakultet. Tromse 2019: UiT Norges arktiske universitet.
https://doi.org/10.7557/7.4862 Hentet 25.08.2020.

Assmann G, Guerra R, Fox G, Cullen P, Schulte H, et al. Harmonizing the
definition of the metabolic syndrome: comparison of the criteria of the Adult
Treatment Panel 111 and the International Diabetes Federation in United States of
American and European populations. Am J Cardiol 2007;99: 541-548.

Ascaso JF, Millan J, Mateo-Gallego R, Ruiz A, Suarez-Tembra M, et al.
Prevalence of metabolic syndrome and cardiovascular disease in a
hypertriglyceridemic population. Eur J Intern Med 2011;22: 177-1781.

Ford ES, Giles WH, Dietz WH. Prevalence of the metabolic syndrome among US
adults: findings from the Third National Health and Nutrition Examination Survey.
JAMA 2002;287:356-359.

. Vishram JK, Borglykke A, Andreasen AH, et.al. Impact of Age and Gender on the

Prevalence and Prognostic Importance of the Metabolic Syndrome and its
Components in Europeans. The MORGAN Prospective Cohort Project. PLoS ONE
2014;9(9): €107294. doi:10.1371/journal.pone.0107294

Sternfeld B, et al. Menopause, physical activity, and body composition/fat
distribution in midlife women. Med Sci Sports Exerc. 2005;37:1195-1202.
Ferrara CM, et al. Differences in adipose tissue metabolism between
postmenopausal and perimenopausal women. J Clin Endocrinol Metab.
2002;87:4166-4170.

Carr MC. The emergence of the metabolic syndrome with menopause. J Clin
Endocrinol Metab. 2003;88:2404-2411.

Kuk JL, Ardern CI. Influence of age on the association between various measures
of obesity and all-cause mortality. ] Am Geriatr Soc 2009;57:2077-2084
Wamala SP, Lynch J, Horsten M, et.al. Education and the metabolic syndrome in
women. Diabetes Care 1999;22:1999-2003.

48



67. Kim JY, Kim SH, Cho Y. Socioeconomic status in association with metabolic
syndrome and coronary heart disease risk. Korean J Fam Med. 2013;34(2):131-
138. doi:10.4082/kjfm.2013.34.2.131

68. Kim HR, Kim YS. 4 study of differences in chronic diseases prevalence between
socioeconomic classes. J Korean Soc Health Stat. 2003;28:56-66.

69. Lidfeldt J, Nyberg P, Nerbrand C, Samsioe G, Schersten B, Agardh CD. Socio-
demographic and psychosocial factors are associated with features of the
metabolic syndrome: the Women's Health in the Lund Area (WHILA) study.
Diabetes Obes Metab. 2003;5:106—-112.

70. Wardle J, Waller J, Jarvis MJ. Sex differences in the association of socioeconomic
status with obesity. Am J Public Health. 2002;92:1299-1304.

71. Dallongeville J, Cottel D, Ferrieres J, et al. Household income is associated with
the risk of metabolic syndrome in a sex-specific manner. Diabetes Care.
2005;28:409-415.

72. Panagiotakos DB, Pitsavos C, Chrysohoou C, et.al. Effect of exposure to
secondhand smoke on markers of inflammation: the ATTICA study. Am J Med.
2004; 116(3):145-50.

73. Filozof C, Fernandez Pinilla MC, Fernandez-Cruz A. Smoking cessation and
weight gain. Obes Rev. 2004;5:95-103.

74. Balhara YP. Tobacco and metabolic syndrome. Indian J Endocrinol Metab.
2012;16(1):81-87. doi:10.4103/2230-8210.91197

75. Wada T, Urashima M, Fukumoto T. Risk of metabolic syndrome persists twenty
years after the cessation of smoking. Intern Med. 2007;46:1079-82.

76. Freiberg MS, Cabral HJ, Heeren TC et.al. Alcohol Consumption and the
Prevalence of the Metabolic Syndrome in the U.S. Diabetes Care 2004;27(12:
2954-2959.

77. Yeong Sook Yoon, Sang Woo Oh, Hyun Wook Baik et.al. Alcohol consumption
and the metabolic syndrome in Korean adults: the 1998 Korean National Health
and Nutrition Examination Survey. The American Journal of Clinical Nutrition.
Volume 80, Issue 1, July 2004, Pages 217-224.
https://doi.org/10.1093/ajcn/80.1.217

78. Park YW, Zhu S, Palaniappan L, et.al. The metabolic syndrome: prevalence and
associated risk factor findings in the US population from the Third National

49



79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

Health and Nutrition Examination Survey, 1988-1994. Arch Intern Med.
2003;163(4):427-436. doi:10.1001/archinte.163.4.427

Esmaillzadeh A, Kimiagar M, Mehrabi Y, et.al. Dietary patterns, insulin
resistance, and prevalence of the metabolic syndrome in women. Am J Clin Nutr.
2007;85(3):910-918. doi:10.1093/ajcn/85.3.910

Siri SRA, Braaten T, Jacobsen BK, et al. Distribution of risk factors for
cardiovascular disease and the estimated 10-year risk of acute myocardial
infarction or cerebral stroke in Sami and non-Sami populations: The SAMINOR 2
Clinical Survey. Scand J Public Health 2018;46:638—46.
10.1177/1403494818773534

Langsted A, Freiberg MD, Nordestgaard BG. Fasting and Nonfasting Lipid Levels.
Influence og Normal Food Intake on Lipids, Lipoproteins, Apolipoproteins, and
Cardiovascular Risk Prediction. Circulation. 2008;118:2047-2056.

Althubaiti A. Information bias in health research: definition, pitfalls, and
adjustment methods. J Multidiscip Healthc. 2016; 9: 211-217.

Singh SM. Methodology Series Module 3: Cross-sectional Studies. Indian J
Dermatol. 2016;61(3): 261-264.

Helsedirektoratet. Systematisk folkehelsearbeid. Oslo: Helsedirektoratet; 2020.
https://www.helsedirektoratet.no/tema/folkehelse-ernaering-og-fysisk-aktivitet.

Hentet 13.08.2020.

Folkehelseinstituttet. Covid-19-Epidemien: Kunnskap, situasjon, prognose, risiko
og respons i Norge etter uke 26. Oslo: Folkehelseinstituttet; 2020.
https://www.thi.no/contentassets/c9e459¢d7¢c24991810a0d28d7803bd0/vedlegg/c

ovid-19-epidemien---kunnskap-situasjon-prognose-risiko-og-respons-i-norge-etter-

uke-26-01.07.2020.pdf. Hentet 15.08.20.

Gartner CE, Lund KE, Barendregt JJ, et al. Projecting the future smoking
prevalence in Norway. European Journal of Public Health. 2017;27(1):139-144.
https://doi.org/10.1093/eurpub/ckw180

Klepp KI, Kumar B, Meyer HE. Et sunt kosthold for god helse. Strategisk plan

med forslag til tiltak for perioden 2005-2009. Nasjonalt rad for ernering. Oslo;

2005. https://www.helsedirektoratet.no/om-oss/organisasjon/rad-og-

utvalg/nasjonalt-rad-for-
ernaering/Et%20sunt%20kosthold%20for%2020d%20helse%201S-
1259.pdf/ /attachment/inline/32f7a94a-7d85-4939-984b-

50



2846108154a9:f7ecef86¢1b6693d9a3d8baac044a8edlecb428e/Et%20sunt%20kost
hold%20for%2020d%20helse%201S-1259.pdf Hentet 26.08.20.

51



11 Vedlegg 1: Veilederkontrakt
RSy
S,
S
o 2y A
7ROM®

Vedlegg 1: VEILEDNINGSKONTRAKT FOR MASTEROPPGAVE MEDISIN
VED DET HELSEVITENSKAPELIGE FAKULTET

Kontrakten leveres Seksjon for utdanningstjenester, Det helsevitenskapelige fakultet.
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at planen blir fulgt, bade innholds- og framdriftsmessig.

Sted/dato: Underskrift:
Veileder:...I..@.ﬂrﬂa.“.‘.’..[.’1.{{.{.2: ......... AL LA
Bivelleder:. |2 1[14]477 | Mg LGS = —
(Biveileder):........ mviremsrsessensenas
Student: ..... f = A= \romw. . dLLLL
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12 Vedlegg 2: Vedtak fra Data- og Publikasjonsutvalget

Vit # Tromse-
NORGES undersekelsen
ARKTISKE Helsefak / ISM
UNIVERSITETY Arkivref : :iTromseundersokelsen
Dato: 13.02.2020
Til
Sameline Gnimsgaard

VEDTAK FRA DATA- OG PUBLIKASJONSUTVALGET FOR
TROMS@UNDERSGKELSEN (DPU)

13/20

Seknad om utlevering av data, masterprosjekt.

“Prevalence of metabolic syndrome in the Tromse 7 survey”

Prosjektleder Sameline Grimsgaard, master 1 medisin Karoline Desiree Espero og Mia
Degerstrom

DPU registrerer at seknaden gjelder data fra Tromse 7.

Det ettersperres utlevert et anonymt datasett. I sa tilfelle anbefaler DPU i tillegg til
spesifiserte grupperinger av variabler, at midjemal kategoriseres som folger: For kvinner (<
80, = 80 til < 88, = 88), for menn (< 94, = 94 t1l < 102, = 102).

Studentprosjekter er fritatt for avgift for utlevering av data. Inkludert i dette er tillatelse til
publisere inntil 1 artikkel pr studentprosjekt.

Vedtak: DPU stiller seg positiv til prosjektet og innvilger tilgang fil data sa snart det
ovennevnte er avklart og avtale om utlevering av data er signert.

54



13

Vedlegg 3: GRADE-skjema

13.1 Wilsgaard T, Jacobsen BK. Lifestyle factors and incident metabolic
syndrome. The Tromsg Study 1979-2001.

Referanse: Tom Wilsgaard - Bjarne K. Jacobsen
Lifestyle factors and incident metabolic svndrome
The Tromsg Study 1979-2001

Studiedesign: Kohortestudie
Grade - kvalitet

Formal

Materiale og metode Resultater Disk /k /-
[Siekkiiste:
Populasjon: Hovedfunn Formalet med studien er klart formulert.
17,014 menn og kvinner uten metabolsk ~— i pEnest ":'h.m?e'th T
syndrom ved baseline som deltok i minst2av4 | =TT T T Var grupp liknbare i forhold til viktige
sperreundersgkelser mellom 1979-80 og 2001 >= halrgmmhhnrer?la
Var de k individ for en defi

- Fysisk inaktivitet og rgyking pker insidens av
metabolsk syndrom hos menn og kvinner.

- Detvar en invers assosiasjon for
alkoholinntak og lengde av utdanning for
risikoen a utvikle metabolsk syndrom, men
kun hos kvinner.

[ nd lyiice konfunderende faktorer

- Alder og kjgnn: Studien har stratifisert basert
[ Adamimeming | pa kjonn og justert for alder.

antall sigaretter, lengde av utdanning og
treningsaktivitet).
Statistiske metoder
Cox proportional hazard regression model ble
brukt for a finne sammenheng mellom
livsstilsfaktorer og insidens av metabolsk
syndrom.

- Videre har det blitt justert for alle variabelene
tatt med i studien (alkoholinntak, kaffeinntak, |

Funn som ble truklm fnrn

-Aldersjustert insidensrate per 1000 personar for
aldersgruppen 20-56 var 10.0 hos menn og 8.7 hos
kvinner

Risiko for metabolsk syndrom gker med alder hos
kvinner, men ikke hos menn.

; Ja
Ble ekspmspn og utfall mélt likt og palitelig (validert) i de|
to gruppene? (Classification bias) Selvrapportering av
livsstilsfaktorer vil fordrsaket underestimering avde
sanne assosiasjonene
Er den som vurderte resultatene (endepunkt- ene) blindet for
gruppetilhgrighet?* * Kommer ikke frem i studien
Var studien prospektiv? Ja
Ble mange nok personer i kohorten fulgt opp? tion
bias/follow-up-bias)? 20 % som deltok i baseline nﬁ% deltok
ikke i follow up-studien.
Er det utfgrt frafallsanalyser? Ja.
Var oppfelgingstiden lang nok til 3 pavise positive og/eller
negative utfall? Ja, det var en gjennomsnittlig oppfelgning pa
13.83ar
Erdettauhenwn til viktige konfunderende faktorer i design/

- Fysisk aktivitet pa fritiden har en invers
med metabolsk syndrom.
- Argyke mer enn 20 siga om dagen var

med en pkt risiko for metabolsk syndrom
i med ikks vk 3

- Alkohol og var inverst med
metabolsk syndrom hos kvinner men ikke hos menn.

Dose-response?

- Det forela en invers dose-respons effekt mellom
fysisk aktivitet og risiko for metabolsk syndrom for
bade menn og kvinner.

- Hos kvinner forela en invers dose-respons effekt for
alkoholinntak og lengde av utdanning for risikoen for
metabolsk syndrom.
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ing/s ?Ja

Trordu pa resultatene? Ja, gr den p kti av,
studien kan vi gjgre antagelser om den lidsmesscge sekvensen
mellom eksponering og utfall. | tillegg forela det et dose-
respons forhold mellom flere av de underspkte eksponerings
variablene og utfallet. Andre studier har ogsa rapportert
lignende resultater.
Kan | til den g
Tromse studien bestar av en relativt homogen populasjon, men
resultatene kan overfgres til lignede populasjoner.

4, P AV I Y

Hva diskuterer forfatterne som:

+ Styrke: Studien er basert pa den generell befolkningen|
med hgy deltagelsesrate (75%). Studiedesignet er
langsgdende og alle assaslasjonseﬁdner ble |ustett for|

de inkluderte livsstilsf: (alkoholi
kaffeinntak, antall sigaretter, lengde av utdanning og
aktivitetsniva).

* Svakhet:

> Gmmm oo jon s

isi av Isk | H d bmkte

de esti mal av
1997-1994). | tillegg brukte de sehnpporurt diabetes
istedenfor malt gluk Disse svakh kan ha fert
e i i
y i studie lasj

> 20% av studiepopulasjonen gikk tapt under
oppfelgning.




13.2 Paz L., Ruiz D, Stene LC et.al. Decreasing incidence of

pharmacologically and non-pharmacologically treated type 2 diabetes in

Norway: a nationwide study.

Referanse: Decreasing incid. of phar ically and ph logically d type 2 diab in N y:a de study. Studiedesign: Kohortestudie
Paz L. D. Ruiz*3 & Lars C. Stene * & Inger J. Bakken® & Sirl E. Haberg® & Kire |. Birkeland®* & Hanne L. Gulseth!?
Materiale og metode Resultater
semlsm-
. Formalet Klart formulert? Ja
Populasjon: Hovedfunn L np Hier
Alle bosatte i Norge fra 30-arsalder til 7 =
| pr—— ke o (81 Py s o per MOS0 1R (39% CTF
89-drsalder (>3.2 millioner ™ et F Var gruppene sammenliknbare | forhold til viktige
mennesker). rye——— o Ty TYE—ry—Ty—r 2 Ja
Kohorter: = ST MR MDD L liewe [SEESSSSEEER =
Individer med new-onset type 2 ™ ety = wr  wwmsern  awseom anesns b Ble eksposisjon og utfall malt likt og pmrgng
__onkiusion | diabetes og individer som ikke fikk | = B m. me e e
diagnosen diabetes type 2. paccpiond s Twim  mienamy  momam  tmamam HENETHEREEE ke- ene)
Hoved utfall: odied v Vmsw  miomiran  tommim  isamie | DEndetfor gruppetilhorighet? Kommer ikke frem |
48% ble behandlet med blodglukose- | . ™ LTI 13 L studien
SAAASAAAAAAAAAAAS 190 1. ©n a2 M2 . 1
kende medikamenter inn. I Var studien prospektiv? Ja
W‘M IMS y i -u: amet JARITI ARG TMT) scmam  awasne [0 Ble mange nok personer | kohorten fulgt opp? {Attrition
Wdhm’s sreLeaenosen, ey e G masmesswosoas s | basffollow-up-blas) Kommer ikke frem | studien.
- Pl el e ' 2 I Er det utfrt frafallsanalyser? Nei.
. danr\lw o8 a vaere fodti Norouy oy UNITS  SEiTEns Ned - iyl b Var oppfelgingstiden lang nok til 3 pavise positive
I N L e — oy Mo B ogfeller negative utfall? a.
A s NN IRIOSABLE AS0M.110 I Erdet tatt hensyn til viktige konfunderende faktorer |
signifikante risikofaktorer for insidens Anetn 3 s
] - Tan msumims imneiw  masce | design/glennomfering/analyser? Ja
— ? e 0120281, 300) sapo e eweain b Trordupd 2 Ja, gr den ktiy
nntulenmstudlenlumﬂ ghre mtgelserandm
1 ring og utfall.
Studien har stratifisert basert Funn som blir trukket frem: + Kan rfgres til den generell
b ? Ja, da brukt er 1l

diabetes-diagnose og justert for
alder.

15,463,691 person-ar av follow-up fra 2009 til 2014, ble det
|indentifisert 75,496 individer med t type 2 diab:

Videre har det blitt justert for alle
variabelene tatt med i studien

(type behandling, kjgnn, alder,

utdanningsniva og fodested)
Statistiske metoder

Assosiasjoner mellom risikofaktorer
og type 2 diabetes ble undersgkt ved
hjelp av Cox n. Arlig prosent
aldersforskjell i insidens ved hjelp av
Poisson regression. For 4 undersoke
om tidstrender i insidens endret seg
etter at HbA,, 248 mmol/mol (6.5%)
ble anbefalt for & diagnositisere
diabetes | Norge (September 2012),
ble det brukt interrupted time series
analysis. Bruk av data og analyser ble
gjort ved hjelp av Stata version 15
(StataCorp, College Station, TX, USA).

medikamenter innen 6 méneder etter diagnose.

-Lavt utdanningsniva, &g d i Asia, Afrika eller Ser-Amerika
var Ignlﬂkam.e risikofaktorer for diabetes type 2.
-Mens prevalensen av diabetes type 2 gkte fra 4.9% til 6.1% |
I@pet av studieperioden, sank insidensen signifikant fra 609
kasuser per 100,000 person-é;v 120089 til 398 kasuser per
100,000 | 2014.

Bifunn

En synkende insidens ble sett for bade farmakologisk og ikke-
farmakologisk behandlet diab type 2, og i alle undergrupper
definert av kjgnn, aldersgruppe, ingsniva og fed d.
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Av disse ble 36,334 (48%) behandlet med blodglukose-senkende

- Bruken av et nasjonalt dataregister med nesten
fullstendig registrering av data og presisjon pga.
bruk av unike identifik De
brukte informasion om diabetesdiagnose

rapportert rapportert fra bade primar-og
S|

listhelset|eneste, | ti GMM

avelul N

Den register-baserte tilnzrmingen avhenger av
Klinisk vuulerlﬁ ? korrekt koding og u%ﬂ*
Be mener 3| at r fanget opo de fleste

individer med diabetes gjennom deres pre-

CE22
definerte som brukte kombinert

inal in sion fra tre e kilder.
+ Svakhet

En svakhet var at de ikke hadde informasjon
tiigiengelig om laboratoriedata. De kunne derfor
Ikke formelt validere diab ifik

basert pd variabler som autoantistoffer eller C-
peptid. PA den méaten ble enkelte med mulig

diab: ifplge alg; som ble
brukt.
- Registrene som ble brukt registrerer ikke

diagnose eller medikamenter mottatt |
Shat Jelile e QU T mis
insidensen og orevalensen | de gwre
2lderserupper.




13.3 Carnethon MR., Loria CM, Hill JO., et.al. Risk factors for the Metabolic

Syndrome. The Coronary Artery Risk Development in Young Adults
(CARDIA) study 1985-2001.

Referanse:

STEPHEN SIDNEY, MD4 PETER J. SAVAGE, MD3 KIANG LIU, PHD

Risk Factors for the Metabolic Syndrome The Coronary Artery Risk Development in Young Adults{CARDIA)study, 1985-2001.
MERCEDES R. CARNETHON, PHD1 CATHERINE M. LORIA, PHD2 JAMES O. HILL, PHD3

Diskus;)

akommentarer/s]

Kvinner og menn {55%) | alderen 18 til
30 ar fra Coronary Artery Risk
Development in Young Adults (CARDIA)-
diet uten ved
baseline (n 4,192, 49% Iadq ble fulgt
opp ﬁ'a 1985 tll 2001. Insidens

i henh

til National C.holst.eml Education
NN Pt AP

Program Adult Treatment Panel lIl
criteria, ble fastslatt 7, 10 og 15 &r etter

14

Hvite men, hvite kvinner, merkhudede

men o og markhudede kvinner.

Hoved utfall:

~Rate av metabolsk syndrom var
hayere hos merkhudede enn hos
hwvite, h hoyest hos khuded:
kvinner.

Risiko for metabolsk syndrom gkte
med alder og hos individer med lavest
utdanning.

de fak

Viktige konfund
Kjenn og rase
Mengde fysisk aktivitet
Alkoholinntak

Utdanning

Royker eller Iklne-r‘vlzer
Karbohydrati L

¥

fiberinntak.

Statistiske metoder

Alders) rte hendelsesrater ble
kalkulert ved hjelo av Poisson
regression. Relativ risiko (RR) og 95% CI
av metabolsk syndrom-utvikling ble
estimert ved bruk av Cox proporsjonal

hazard regresion-

Resultater
T R of b o o et e i sy
e -

Yad s e ey freesy
U — ISOIIAD WML 1RALILM LML) L0 MIe
)
Rat aTI0s0.080
Waae 100 etemene?
sex
- 13901 351
Womes 108 rebemene?
Ptomsin
Vogh wind ot b IWEALIAD MDD AN L0
Wt bgh sehend ' % [
(g 4 ) 1891 772,008 SHIVLID 25T
Phyecl ey (e 200 S w093 0086109 MOMITH  A9107-121)
kg ez
- LISOST148  LREOI0)  LHRTHTD  LNOS-1  990a-1%
Former LRONIIN  OD@IIs) LRl LORLED  am@eiin)
[aim ] ) 190 % 1o
Nowbed wtihe
oo dbabbey PMAN-IMR LAOGMIIT 285040 LGOI L1 N
O o e by 1 00 Gwbewesa? 100 100 o0 100

W e e Sty 13400851 49 2I00MIND L W@OTITH

1@

Funn som trekkes frem:

-Gjennom et gjennomsnitt pa 13.6 ars follow-up utviklet

metabolsk syndrom seg hos 575 deltakere. Aldersjustert rate

per 1000 persondr var 10.3 for menn og 9.7 for kvinner (P

0.48); Rate var hgyere hos mgrkhudede (11.0) vs. Hvite (8.5)

deltakere (P. 0.02).

Meorkhudede kvinner hadde hgyest rate (12.2, P 0.0001),

etterfulgt av hvite menn (11.0, P 0.001), mgrkhudede menn

(9.4, P0.07) og hvite kvinner (7.4).

- Risiko for metabolsk syndrom gkte med alder og var
hayere hos markhudede og individer med lavest
utdanning.

Bifunn

- Unge voksne som ikke konsumerer alkohol relativt til de
med et moderat alkcholkonsum og de som konsumerer en
hgyere proporsjon av deres kalorier fra karbohydrater og
mindre fiber har okt risiko. Til tross for andre risikofaktorer
hadde unge voksne som opprettholdt regelmessig fysisk
aktivitet over tid virket til & ha lavere risiko.
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snunsw

Selvrapportering av livsstilsfaktorer vil
kunne ha foridrsaket underestimering av de
kanne assosiasjonene.

Hva diskuterer forfatterne som:

» Formalet med studien er klart definert.
Gruppene er rekruttert fra et studie
{(CARDIA studien). Det er kun inkludert
deltakere fra enkelte stater i USA.

Var gruppene sammenliknbare i forhold
til viktige bakgrunnsfaktorer? Dette
kommer ikke frem.

Var de eksponerte individene
representative for en definert
befolkningsgruppe/populasjon? De vil
kunne vaere sammenlignbare med
liknende befolkningsgrupper.

Ble eksposisjon og utfall malt likt og
palitelig (validert) i de to gruppene?

Er den som vurderte resultatene
{endepunkt- ene) blindet for
gruppetilhgrighet? Kommer ikke frem i
studien.

Var studien prospektiv? Ja

Ble mange nok personer i kohorten fulgt
opp? Dette kommer ikke frem i studien.
Er det utfort frafallsanalyser? Nei.

Var oppfelgingstiden lang nok til 4 pavise
positive og/eller negative utfall? Ja.
Gjennomsnittlig oppfelging pa 13.7 ar.

« Styrke
- Det trekkes ikke frem noen styrker
* Svakhet

- Pga. det store antallet statistiske
tester som ble brukt er det hay
sannsynlighet for at noen av
observasjonene var derivert fra
tilfeldigheter alene.

- Analyse av diett ble kun utfort
ved baseline og etter 7 ar og ikke
ved studieslutt, denne kan ha
endret seg underveis.




13.4 Jacobsen BK, Aars NA. Changes in body mass index and the prevalence

of obesity during 1994-2008: repeated cross-sectional surveys and longitudinal

analyses. The Tromsg Study.

Referanse: Changes in body mass index and the prevalence of obesity during 1994-2008: repeated cross-sectional surveys and
longitudinal analyses. The Tromse Study

Studiedesign: Kohortestudie
Grade - kvalitet

Materiale og metode Resultater Di ik
Sjekkliste:
Populasjon: Hovedfunn l;nnilu klart formule:: Ja
Totalt 29688 deltakere fra 1 eller flere av 3 Den aldersjusterte (alder 30-84 r) prevalensen L i o m;
undersgkelser (1994-1995, 2001-2002and |3y fedme pkte fra 9.8 % og 11.8 % hos hhv Var gruppenc sammenliknbare i forhold tl viktige
2007-2008). Longitudinale analyser bestod av  |menn og kvinner i 1994-1995 til 20.9% og 18.5 bakgrunnsfaktorer? Ja
9845 deltakere | alderen 25-69 11994 som % i 2007-2008. @kningen i giennomsnittlig Var de cksy id e for en definert
deltok i 1994-1995 og 2007-2008 aldersjustert BMI var sterkere fra 1994-1995 til PPiPOI I
undersgkelsene og goz menn og kvinner som_ 2001-'5’2002 enn fra 2001-2002 til 2007-2008. :;‘m"""“"“"mw s ",':‘";‘wﬁ:ﬂf‘ nlidort) &
deltok i alle 3 undersgkelsene. Longitudinelle resultater bekreftet at endringi b Er den som vurdert ki- cnc) blindet for
BMI fra 1994-1995 til 2001-2009 var stprre (0.9 = ml.:..mM Kov?:::nkkc frem i studien.
kg/m2 (95% C1 0.8 til 1.0) hos menn og 1.3 i prospektiv? Ja. X
kg/m2 (95% C1 1.2-1.4 hos kvinner) enn fra A A A G R S
2001-2002 til 2007-2008 (0.2 kg/m2 (95% Cl m‘"ﬂ‘“‘"’""’“ analyser? Nei

Gjennomsnittlig BMI og prevalensen av fedme
er fortsatt okende i Tromse, og ekningen er storst
1 de yngste aldersgruppene. @kningen 1 BMI var
mindre tydelig i den siste perioden (fra 2001
2002 til 2007-2008) enn i den forste perioden
(1994-1995 il 2001-2002).

Viktige konfunderende faktorer
- Alder og kjgnn: Studien har stratifisert basert
pa kjgnn og justert for alder.

Statistiske metoder

Alle statistiske analyser ble gjort vha SAS
V.9.4.22. De inkluderte enkle descriptive
analyser, y2 tester, independent sample t test og
linezer regresjon. Aldersjustering av
giennomsnittlig BMI i de 3 underspkelsene ble
utfort med direkte metode, med populasjonen
fra Tromsg 4 undersgkelsen som

referansepopulasjon. En p-verdi pa <0.05 ble

regnet som statistisk signifikant.

0.1-0.3) hos menn og kvinner). De senest fadte
hadde den storste pkningen (p<0.001).

- Resultatene fra tverrsnittsanalysene indikerer
at BMI er pa sitt hoyeste hos menn rundt 55-

Var oppfolgingstiden lang nok til 4 pavise positive og/eller
negative utfall? Ja, oppfalgingstid pa 14 ar.
Er det tatt hensyn til viktige konfunderende faktorer 1 design/
) ing/analyser? Ja.
Tror du pa ?la,g den p
lv studien kan vi gjpre antagelser om den
mellom ek ing og utfall. 1 tillegg forela det et

60 ar for BMI reduseres.

Gjennomsnittlig BMI og prevalens av
overvekt gker fra Tromse 4 til Tromse 6 1 5-

ars fodselskohorter, men gkningen er sterre
hos menn 1 de yngste fodselskohortene.
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d

pons forhold mellom flere av de underspkte
eksponerings variablene og utfallet. Andre studier har ogsa
rapponen lignende resultater.

Kan fores til den g lle befolkningen?
Tromsg studien bestar av en relativt homogen populasjon, men|
resultatene kan overfgres til lignede populasjoner.

Hva diskuterer forfatterne som:

Styrke

At det er et longitudinellt studie av en stor gruppe
individer; 9845 deltakere som deltok i to
screeninger i 1994-1995 og 2007-2008, og 4202
deltakere som ogsa deltok i en 3. screening i
2001.

Haeyde og vek! ble malt, og ikke selvrapportert.
Relativt hey responsrate (66-79 % i de tre
tverrsnittsundersekelsene) og ingen indikasjoner
for at BMI var avvikende hos deltakere som var
eller ikke var inkludert i de prospektive analysene

om endringer fra 1994 til 2008.

*+ Svakhet

- Selektiv abrasion kan ha hendt, spesielt blandt
eldre deltakere.

- BMier ikke et Mmilgg,mm
kropelelt Bets o spasell Vi mp do
lo inelle ekende alder oker
andelen Videre vil BMI oke paa.
aldersrelatert tap av hoyde.




13.5 Eggen AE., Mathiesen EB., Wilsgaard T., et.al. Trends in cardiovascular

risk factors across levels of education in a general population: is the educational

gap increasing? The Tromse Study 1994-2008.

Referanse: Trends in cardiovascular risk factors across levels of ed

ina 1] is di i ing? |Studiedesign: Kohortestudie
The Tromse. Tromse study 1994-2008 Anne Elise Eggen,1 Ellisiv B Mathiesen,2,3 Tom Wisand 1 Bjama K Jacobsen,1 Inger Nj-lshd1
Grade - kvalitet
Materiale og metode Result: Diskusjon/kommentarer/sjekkliste
Sjekkliste:
o Formdlet klart formulert? Ja
gj|Populasjon: Hovedfunn Er gruppene rekruttert fra samme

Data fra deltakere (30-74 ar) fra,
Tromsgundersgkelsen i 1994-1995 (n=22 108)
0g 1 2007- 2008 (n=11 565).

(3) tertiary education, short (college/university
less than 4 years); (4) tertiary education, long
(college/university 4 years or more). )

o Viktige konfunderende faktorer

- Alder og kj@nn: Studien har stratifisert basert
pa kjonn og justert for alder.

Statistiske metoder

Dataanalyser ble utfgrt vha. SAS V.9.3 (SAS
institutt, Nord-Carolina, USA). De fleste analyser
ble stratifisert etter kjgnn. Deskriptive
karakteristikker ble rapportert med means (SD)
for kontinuerlige variabler og proporsjoner for
binaere variabler.

Forskjeller i risikofaktor-nivier pa tvers av
forskjellige utdanningsniver var persistente for
alle risikofaktorer over tid, med et mer uheldig
mgnster hos de laveste utdanningsgruppene.
Unntaket var kolesterol, med stgrst reduksion
hos de lavest utdannede som resulterte i

education (up to 9 years of schooling); (2) upper |syekkede utda nningstrender over tid. Mens en
secondary education (10-12 years of schooling); |hadde en signifikant utdannlngstrend Tt

kolesterol som vedvarte blandt ikke-brukere av

Igldsenkende legemidler i 2007-2008. De
sterkeste utdanningstrendende | kolesterol ble

funnet i daglie rovking og BMI.

12007-2008 var oddsen for & vaere rpvker 5
ganger hovere hos de med lavest utdanning
sammenlienet med de hovest utdannede. Hos
menn var odds for 4 vare | den hayeste
persentilen BMI nesten doblet hos de med
lavest utdannelse sammenlignet med de med
hayest utdannelse.

De lavest utdannede kvinnene hadde 6.2
mmHg hayere mean systolisk blodrvkk enn de
med hoy utdanning, mean BMI p4 26.4 kg/m2
og rgvkeprevalens pd 37.7 %.

|Bifunn
- Daglig royking var sterkt inverst assosiert
med utdanning, og utdanningstrender var
signifikant hos begge kjgnn.

- Oddsen for & vaere en royker blant de lavest
utdannede gruppene sammenlignet med de
hpyest utdannede var omtrent 5 ganger
hayere hos begge kjgnn i 2007-2008.

- Prevalensen av royking sank over tid i alle
utdanningsgrupper.

- BMI var inverst assosiert med utdanning, og

utdanningstrendene var signifikante hos

begge kjonn.

Systolisk blodtrykk var inverst assosiert med

utdanning hos begge kjgnn.
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Ja
Var gruppene sammenliknbare i forhold il viktige
bakgrunnsfaktorer? Ja

Vlrdc eklponem mdmden: rqm:lumve for en definert

Ble ekspomjnn og utfall malt hh og pilitelig (validert) 1
de to gruppenc? ) Selvrapporterng av livsstilsfaktorer vil kunne
ha fordrsaket underestimering av de sanne assoslasjonene
Er den som vurderte resultatene (endepunkt- enc) blindet for
gruppetilhorighet? Kommer ikke frem i studien.
Var studien prospektiv? Ja
Ble mange nok 1 kohorten fulgt opp

Ja. Deltakelsesrate var 72% o; 66% Thhy Tmm.u 4 og Tromsa 6.
Er det utfort mf-u.mlysc'f'v
Var oppfolgingstiden lang nok til 4 pavise positive og/leller
negative utfall?
Er det tatt hensyn til viktige konfunderende faktorer 1 design/

gjennomforing/analyser?

Tror du pé resultatene?

Ja, g den prosp wﬂudlenlnnvlmm
Iser om den tid: & mellom ek g

og utfall

Kan resultatenc overfores til den generelle befolkningen?
Tromsg studien bestar av en relativt homogen populasjon, men
yesultatene kan tl lignede K

Hva diskuterer forfatterne som:

Styrke

- mea trekker frem det wwu%w
tilslutning o rt datainnsam|

ot g e e

Fot aldersgruppene 30-44 ar og 60-74 ar ble
forskjellige fedselskohorter sammenlignet mellom
Tromse 4 og Tromse 6. Dermed er det ikke mulig
a skille effekten av perioden fra fodselskohorte.
Det var noen eldre med universitetsutdanneise,
spesielt blant kvinner og i Tromse 4. Dette kan ha
fort til ustabile point estimates.
Reyk var selvrapportert og kan derfor ha vaart
endret pa av n for & falsk
rapportere sosialt aks atferd.
Bruk av medisiner var basert pa
sperreskjemadata og kan ha blitt utsatt for feilaktig|
rapportering.
Deltakere i epidemiologiske studier pleier a vaere
kvinne, gift/samboer, mer utdannet, ikke-urbane
og leve sunnere. Derfor kan det mangle
informasjon fra unge, ugifte, mindre utdannede
menn som ogsa pleier 4 ha en mer usunn livsstil,
og kan fore til en overestimering av, for eksempel,
duks] Track i

$ten




13.6 Hopstock LA., Benaa KH., Eggen AE., et.al. Longitudinal and secular

trends in total cholesterol levels and impact of lipidlowering drug use among

Norwegian women and men born in 1905-1977 in the population based Tromse

Study 1979-2016.

and men born in 1905-1977 in the population-based Tromse Study 1979-2016.

Laila Arnesdatter Hopstock,1,2 Kam Harald Bmaa,1 34 Anno Elise Eggen,1 Sameline Grimsgaard,1 Bjarne K Jacobsen,1 Maja-Lisa

Referanse: Longitudinal and secular trends in total cholesterol levels and impact of linidlowering drug use among Norwegian women

Studiedesign: Kohortestudie

|Grade - kvaiitet

Materiale og metode Resultater Diskusjon/kommentarer/sjekkliste
Sjekkliste:
Populasjon: Hovedfunn ;:mullct klu;maﬁ(; l:mm
Det ble inkludert 43710 subjekter (51 % kvinner) | Gjennomsnittling totalkolesterol sank fra 1979- Mmcfnwmmwc? 4

i alderen 20-95 ar. 59 % hadde mer enn en
maling (19% hadde to, 15% hadde tre, 12%
hadde fire, 8% hadde fem og 5% hadde seks

repeterte malinger av kolesterol).

Kohorter:
Menn og kvinner.

Det ble funnet en substansiell nedgang i
giennomsnittlig totalkolesterol-nivéer i den
generelle populasionen mellom 1979 og 2016
hos alle aldersgrupper. | fadselskohorter gkte
totalkolesterol med alder med peak hos

middelaldrende, fulgt av en nedgang.

Statistiske metoder
“ Gjennomsnittlig total kolesterol (mmol/L) hos
populasjonen ifglge undersgkelsesnummer ble
estimer i kjpnns-spesifikke analyser og 10-arige
aldersgrupper ved bruk av lineaer mix models
med indikatorvariabler av
undersgkelsesnummeret som uavhengige
variabler. Linezer mixed models ble brukt til &
estimere linezere trender hos hver 10-arige
aldersgruppe ved a bruke dato hos
undersgkelsesom kontinuerlig tidsvariabel.
Enheten for regressjonskoeffesientet var
reprotert per 10 ar. Linezr mixed models ble
brukt til a estimere longitudinelle
kolesterolgjennomsnitt over tid etter kjgnn og
fadselskohorte. Statistiske analyser ble gjort ved
bruk av SAS V.9.4.

2016 hos bade kvinner og menn i alle
aldersgrupper. Nedgangen i totalkolesterol i
aldersgruppen 40-49 ar var 1.2 mmol/L hos
|kvinner og 1.0 mmol/L hos menn.
Distribusionen av totalkolesterol sank hos bade
attiende og tjuende persentilen hos begge
|kignn og i alle aldersgrupper. Longitudinelle
analyser viser at totalkolesterol gkte med alder
til et peak rundt middelaldrede etterfulgt aven
nedgang.
Totalkolesterol sank signifikant ved alle aldre
med gkning i ar fadt. Lipidsenkende legemidler
var sjelden i 1994, gkte deretter, men var lav
(<3 % hos kvinner og <5 % hos men) hos de
menn 50 ar i alle undersgkelser. Bruk av
gldsenkende ggemldler mellom 1994 og 0g 2016
hos individer pa 50 ar og eldre forklarte 21% og |
28 % av nedgangen i kolesterolnivaer hos
henholdsvis menn og kvinner.

Var gruppene sammenliknbare 1 forhold til viktige
bakgrunnsfaktorer? Ja.

Var de cksponerte individene representative for en definert
befolkningsgruppe/populasjon? Ja.

Ble cksposisjon og utfall malt likt og palitelig (validert) 1 de to
gruppene? Ja. Kolesterol ble malt vha. blodprover.

Er den som vurderte resultatene (endepunkt- ene) blindet for
gruppetilhorighet? Kommer ikke frem i studien.

Var studicn prospektiv? Ja.

Ble mange nok personer 1 kohorten fulgt opp? Ja. Responsrater
var mellom 66% og 79 %.

Er det utfort frafallsanalyser? Nei.

Var oppfolgingstiden lang nok til 4 pavise positive og/eller
negative utfall? Ja. Oppefolgingstid pa 37 ar.

Er det tatt hensyn til viktige konfunderende faktorer i design/
gjennomforing/analyser? Ja.

Tror du pd resultatene? Ja, grunnet den prospektive naturen av
studien kan vi gjgre antagelser om den tidsmessige sekvensen
mellom eksponering og utfall.

Kan resultatenc overfores til den generelle befolkningen?
Troms@ studien bestar av en relativt homogen populasjon, men|
resultatene kan overfgres til lignede populasjoner.

Hva diskuterer forfatterne som:

+ Styrke

= En styrke ved denne studien er inklusjonen av

gjentatte malinger av totalkolesterol og bruk av

lipidsenkende legemidler hos de samme individene |

en populasjonsbasert studie over 4 dekader.

+ Svakhet

- En begrensning ved studien er at pga. forskjellige
innsamlings-prosedyrer mellom undersekelsene,
kunne ikke alle fadselskohorter falges fra ung
voksen til eldre alder.

- Enannen svakhet ved studien er at 41 % av
deltakerne bidro med kun en blodprave.

- Enannen begrensning er at data om vekt, diett og
andre potensielle mediatorer av
kolesterolendringer ikke har blitt inkludert i

analysene.
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13.7 Michalsen V., Kvalgy K., Svartberg J., et.al. Change in prevalence and

severity of metabolic syndrome in the Sami and non-Sami population in rural

Northern Norway using a repeated cross-sectional population-based study

design: The SAMINOR study.

Referanse: Change in prevalence and severity of metabolic syndrome in the Sami and non-S

in rural

Broderstad

Norway using a repeated cross-

sectional population-based study design: the SAMINOR Study. Vilde L Michalsen, Kirsti Kvalgy - Jnha.umhsm ~ Susanna RA Siri-, Marita Melbus. Aon R

Studiedesign: Kohortestudie

Grade - kvalitet
Materiale og metode Resultater Diskusjon’} i
Sjekkliste:
Populasjon: Hmdfunn Formalet klart formulert? Ja.
Menn og kvinner i alderen 40-79 ar. Deltakere e P b e e
L ..E.w..w.. S populasjon/befolkningsgruppe? (seleksjons bias) Ja.
. [som ikke leverte inn spgrreundersgkelse og de Fann som taldios oo Var gruppene sammenliknbare i forhold til viktige

med manglende informasjon angaende etnisitet |-
eller MetS-risiko ble ekskludert.

Det deltok 6308 (36.0% Samiske) subjekter

SAMINOR 1 og 5866 (40.9% Samiske) subieiteriv

SAMINOR 2.

Kohorter:

_|Samiske menn og kvinner og ikke-samiske menn

og kvinner.

Hoved utfall:
[Det ble observert en gkning i bade prevalens
(basert basert pa ATP-Ill p3 ATP-Il kriterier r) og grad av MetS i
T Land | distriktet | Nord-Norge fra 2003-2004 il 2012
2014, kanggn i prevalens var &Mhos menn.

[ Ardatainnsamling | /Kke:samiske Ikke-samiske kvinner hadde stabile malinger av
prevalens men en liten n en liten gknir gkning i grad av Mets.

Samiske deltakere hadde en storre knlng i
MetS-grad enn ikke-samiske deltakere. Dette

funnet var mer uttalt og mer robust hos menn.
Viktige konfunderende faktorer

ikke-samisk) og kjgnn.

Statistiske metoder

STATA V.15.1 ble benyttet for alle statistiske
analyser.

- Det ble stratifisert etter alder, etnisitet (samisk,

Den totale, aldersstandardisterte ATP-llI-
MetS grevalensen var 31.2% (95% Cl:29.8
til 32.6) i SAMINOR 1 og 35.6% (95% Cl: 34.0
til 37.3) i SAMINOR 2. Bade ATP-III-MetS
prevalensen og giennomsnittlig MetS
alvorlighetsgrad Z-score gkte mellom
undersgkelsene hos alle subgrupper,
bortsett fra ATP-ll-MetS prevalensen hos
ikke-samiske kvinner, som forble stabil.
Samiske menn viste en litt hayere gkning i
MetS alvorighetsgrad over tid enn ikke:
samiske menn (p<0.001): Scoren gkte med
0.20 (95% CI: 0.14 til 0.25) og 0.06 (95% Cl:
0.01 til 0.10) hos hhv. samiske og ikke-
sam|ske menn.

Abdominal fedme fedme gkte markant mellom
undersgkelsene hos all alle undergrupper.
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bakgrunnsfaktorer? Ja.

Var de cksponerte individene representative for en definert
befolkni jon? Ja.

Ble cksposisjon og utfall malt likt og palitelig (validert) i de to
gruppene? Ja.

Er den som vurderte resultatene (endepunkt- ene) blindet for
Var studien prospektiv? Ja.

Ble mange nok personer 1 kohorten fulgt opp? (Attrition
bias/follow-up-bias) Ja, deltakelse pa 54.8% og 47.1%.

Er det utfort frafallsanalyser? Ja.

Var oppfolgingstiden lang nok til  pavise positive og/eller
negative utfall? Ja.

Er det tatt hmxyn til viktige konfunderende faktorer i design/

‘analyser? Ja.

Tror du pé resultatene? Ja.

-Bradford Hills criteria (time sequence, dose-

response yld:em, biological plausibility,

consistency....)
Kan resultatene overfores til den generelle befolkningen?
Resul vil kunne overfores til lignende befolkninger.

Hva diskuterer forfatterne som:
+ Styrke

- Mange deltakere i studien (n=6308 og n=5866).
- Hpy intern validitet.

Svakhet

Blodprgver ble tatt ikke-fastende, dette kan ha

virket inn pd resultatene.

- Selvrapportering av bl.a. DM-status og bruk av
rusmidler kan ha fgrt til under-/overestimering.

- Mangel pa sosiopkonomiske faktorer bortsett fra

utdanning.




