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Sammendrag

Overvekt og fedme oker i samfunnet og hand i hnd gér den nye folkesykdommen type 2
diabetes. Type 2 diabetes er en alvorlig kronisk sykdom som rammer mange mennesker i hele
verden. Det estimeres en fordobling av forekomsten av diabetes fra ar 2000 og til &r 2030. Pa
grunnlag av dette er det viktigere enn noen gang & finne losninger og metoder for a eventuelt
forebygge eller utsette sykdommen. Det anslas dessuten at det finnes like mange

udiagnostiserte som diagnostiserte tilfeller av type 2 diabetes.

I denne studien var mélet undersgke hva som karakteriserer personer med diabetes,
bade type 1 og ulike grader av type 2, sammenlignet med personer uten diabetes. Det var ogsa
onskelig 4 se om det var mulig 4 identifisere personer med karakteristika som ligner pd de

med diabetes.

Det er i denne oppgaven blitt utfert en tverrsnittsundersekelse, med deltagere fra
biobanken i Kvinner og kreft-studien. Det er laget en kategorisering ut ifra diabetesdiagnose
(selvrapportert) og legemiddelbruken for diabetes. Denne kategoriseringen bestod av de uten
diabetes, de med type 2 diabetes (flere grupper med bakgrunn i legemiddelbruken) og de med
type 1 diabetes (kun insulin). Deskriptive analyser ble kjort for & belyse eventuelle
sammenhenger mellom deltagerkategoriene og variablene. Det ble ogsd gjennomfert en
multivariat analyse for & for 4 se etter menstre i1 karakteristika blant de med diabetes for &

eventuelt kunne identifisere personer uten diabetes som lignet de med diabetes.

De storste forskjellene i1 karakteristika ble funnet mellom de uten diabetes og de med
type 2 diabetes. De med type 2 diabetes har for eksempel hoyere forekomst av andre
sykdommer, hyppigere bruk av hjerte-/karlegemidler, et lavere fysisk aktivitetsniva, hoyere
BMI og lavere sukkerinntak enn de uten diabetes. Karakteristika blant de med type 1 diabetes
er mer likt de uten diabetes nér det gjelder typiske risikofaktorer for type 2 diabetes. Samtidig
har de med type 1 diabetes noen likhetstrekk med type 2 diabetes nar det gjelder faktorer som

kan representerer konsekvenser av sykdommen.

Mellom de ulike kategoriene av type 2 diabetes er forskjellen mindre, men de som har
kommet lengst i sykdomsforlepet, definert ved sin antidiabetika bruk, skiller seg ut serlig
med en heoyere grad av sykelighet og et hayere bruk av hjerte-/karsykdommer, men ogsa med

et lavere fysisk aktivitetsniva og heyere BMI enn de andre gruppene med type 2 diabetes.

VI



Multivariat analyse viste at en del kvinner uten diabetes hadde flere karakteristika til
felles med kvinner med type 2 diabetes. Disse kan vare en gruppe som er udiagnostisert eller

som har heyere risiko for diabetes.

Konklusjonen er at det er tydelige forskjeller mellom de med diabetes og de uten.
Variasjonen blant de med type 2 diabetes er mindre, men gir likevel et tydelig bilde pa

forskjellene.
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Forkortelser og definisjoner

ATC The Anatomical Therapeutic Chemical Classification system (Anatomisk terapeutisk
kjemisk klassifikasjonssystem)

ATC Kklassifiseringssystem hvor legemidlene blir delt inn i forskjellige grupper i
henhold til hvilket organ eller system de virker pa og dere kjemiske, farmakologiske

og terapeutiske egenskaper. Klassifiseringssystemet bestar av 5 ulike nivéer (1).

Et eksempel pa denne klassifiseringen er:

"NO5B A01”
N Nervesystemet (1.niva, hovedgruppe)
05 Psykoleptika (2.nivd, terapeutisk)
B Anxiolytika (3.niva, terapeutisk)
A Benzodiazepinderivater  (4.nivd, kjemisk terapeutisk)
01 Diazepam (5.niva, kjemisk substans)

Alle legemidler som er rene diazepamderivater vil fa samme atc-kode (2).”

BMI Body mass index (Kroppsmasseindeks)

BMI er et mél (indeks) som ofte brukes for 4 klassifisere overvekt (> 25 kg/m”) og
fedme (> 30 kg/m?®). Den er definert med en persons vekt i kilogram delt pa hoyden i
meter i andre (kg/m?) (3)

B-celler: Insulinproduserende celler (oyceller) i bukspyttkjertelen
Blodglukose: blodsukker

Glukosuri: utskillelse av glukose 1 urinen

Hyperglykemi: For heyt blodsukker ( >11mmol/l, to timer etter mat)
Hypoglykemi: Lavt blodsukker som gir felingssymptomer (< 3,9 mmol/l)
Pankreas : Bukspyttkjertel

Metabolsk syndrom: fellesbetegnelse for en samling risikofaktorer som er forbundet med
f.eks diabetes. Noen av disse kan vare okt livvidde, arvelige egenskaper, hoyt blodtrykk,

insulinresistens og nedsatt glukosetoleranse.
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1 Innledning

1.1 Diabetes mellitus

Diabetes mellitus er en kronisk stoffskiftesykdom som gjer at kroppen ikke far utnyttet
energien fra maten pa optimal mate (4, 5). Diabetes mellitus er ikke kun én sykdom, men en
felles betegnelse for flere sykdommer (6). Det som kjennetegner diabetes mellitus er hoy
glukosekonsentrasjon i blodet og andre metabolske forstyrelser i fett-, protein-, og
karbohydratomsetningen i kroppen (4, 7, 8). Det er fremdeles mye som er ukjent nér det
gjelder mekanismene bak sykdommen (9). Det som er kjent er at diabetes mellitus oppstér nar
pankreas ikke lenger produserer tilstrekkelige mengder av hormonet insulin (insulinmangel)
eller hvis hormonet ikke lenger er like effektiv pa kroppens celler (insulinresistens) (5). En
mangel pé insulin vil fore til unormalt heye verdier av glukose 1 blodet (9). Klassiske
symptomer pa diabetes er polyuri (gkt urinmengde), polydipsi (heyt veskeinntak), uforklarlig

vektendringer og fastende blodglukoseverdier som er hayere enn 7,0 mmol/L (9).

De mest kjente er type 1 diabetes og type 2 diabetes og det er ogsa de to typene som er
mest utbredt (5). Det finnes ogsa noen andre typer som nevnes kort i denne oppgaven.

Diabetes mellitus deles inn i fire hovedgrupper (8).

- Type 1 diabetes

- Type 2 diabetes

- Andre typer diabetes mellitus (monogen diabetes, sykdommer i pankreas,
endokrinopatier, effekter av legemidler o.a.)

- Svangerskapsdiabetes

Det er flere drsaker til at diabetes oppstér, noen av arsakene gjor at man utvikler
diabetes direkte, mens i noen tilfeller s oppstar diabetes som en del av en mer generell
sykdom som pavirker flere organsystemer. Eksempler pé dette er legemiddel- eller
kjemikalieintrodusert diabetes, diabetes som er relatert til visse infeksjoner eller diabetes som

har sammenheng med ulike genetiske syndromer (5, 6).



1.1.1 Type 1 diabetes

Type 1 diabetes er ogsa ofte omtalt som insulinavhengig diabetes. Kroppen produserer ikke
lengre hormonet insulin, det hormonet som regulerer glukoseinnholdet i blodet (4). Denne
totale mangelen av insulin kommer av en edeleggelse av -cellene i pankreas (6). Total
odeleggelse av B-cellene 1 pankreas kommer enten av genetiske faktorer, andre eksterne
faktorer eller en kombinasjon av begge. De eksterne faktorene kan vere et virus eller en

autoimmun reaksjon som har oppstétt ved en tidligere betennelsessituasjon i pankreas (9).

Type 1 diabetes rammer som oftest barn i ung alder (7). Det kan ogsd ramme voksne,
men sykdommen vil da utvikle seg langsomt, og den kan gjerne minne mer om type 2
diabetes. De voksne har ofte god effekt av perorale antidiabetika og livsstilsendring, men etter
en stund (3-6 ar) trenger de alle insulinbehandling da insulinproduksjonen har avtatt
betydelig eller helt (4). Pasienter med type 1 diabetes er avhengig av insulin via injeksjoner

for & kunne ta opp glukosen i fra blodet og derav fa utbytte av maten de spiser (7).

Det er betydelig hayere risiko for & utvikle type 1 diabetes hvis det er diabetes i neer
familie. Dette ved at det hos disse forkommer en genetisk disposisjon for denne typen
sykdom. Det er flere gener som er involvert i den genetiske disposisjonen av type 1 diabetes,
men det vanligste er histocompatibility leukocyte antigen (HLA). Disse genene er assosiert
med gkt risiko for flere ulike auto immune sykdommer (5). Forandringer i1 kroppens
immunforsvar kan oppdages méaneder og kanskje ar i forveien av en diagnose. Ved at man
finner ulike antistoffer eller kombinasjoner av disse i blodet kan man oppdage sykdommen

for den oppstér, og kanskje med dette forhindre eller utsette den (5).

Symptomer som tyder pa type 1 diabetes er betydelig vekttap for diagnose, okt torste,
takesyn, kloe nedentil og fravaer av metabolsk syndrom (forstyrrelser i metabolismen) (4)

(10).



1.1.2 Type 2 diabetes

Type 2 diabetes, ofte kalt ikke insulinavhengig diabetes, er forskjellig fra type 1 diabetes forst
og fremst ved at man ikke er avhengig av insulininjeksjoner (6). Ved type 2 diabetes
produserer [3-cellene i pankreas noe insulin, men ikke tilstrekkelige mengder (6). Kroppens
celler kan ogsé vare lite sensitive til insulinet slik at man ikke fir noe effekt av det insulinet
som produseres (11). Mange med type 2 diabetes md begynne med injeksjoner av insulin etter
hvert som sykdommen utvikler seg. Insulin er som regel ikke startbehandling. Det tar som
oftest mellom 5-15 ar for de med type 2 diabetes mi begynne med insulinbehandlinger (5).

Av alle med diabetes mellitus har tilnaermet ca. 90% diagnosen type 2 diabetes (7).

Type 2 diabetes kan forekomme i alle aldere, men det er mest vanlig at personer er
over 30 ar ndr sykdommen oppstar (8). Forekomsten av type 2 diabetes henger sammen med
okende alder, gkende kaloriinntak og overvekt (5). Det finnes mange risikofaktorer for type 2
diabetes. I folge retningslinjene ugitt av helsedirektoratet er disse faktorene med pa & gi hoy
risiko for diabetes: Diabetes 1 ner familie (sesken, foreldre, barn), overvekt (spesielt
abdominal fedme), fysisk inaktivitet, hypertensjon, tidligere pavist svangerskapsdiabetes,
tidligere nedsatt glukosetoleranse, tidligere pavist heyt blodsukker, kjent polycystisk
ovariesyndrom (PCOS), hjerte-/karsykdom (nyoppdaget og etablert), daglig reyking,
dyslipoproteinemi (unormale mengder av blodets fettstoffer) med HDL(high density
lipoprotein)-kolesterol og hoye triglyserider, alvorlig psykisk sykdom eller bruk av enkelte
psykofarmaka, obstruktivt sgvnapnesyndrom og bruk av kortikosteroider (4). Klassiske

symptomer pa type 2 diabetes er vektendringer, utmattelse, tdkesyn, polyuri og polydipsi (10).

Siden en av viktigste risikofaktorene for a utvikle type 2 diabetes er overvekt og
fedme, er dette ogsa et av hovedpunktene ved bade forebygging og behandling av type 2
diabetes (4). Hoy BMI eller mye magefett gir stor risiko for type 2 diabetes (5). Det sies at
riktig kosthold og nok mosjon i seg selv kan vare med & halvere forekomsten av type 2
diabetes (12). Det er hensiktsmessig & felge opp personer under risiko for type 2 diabetes
fordi det finnes mange som er udiagnostisert. Studier kan tyde pa at s& mange som 20-50 %

av de som har type 2 diabetes er udiagnostiserte (8).

Mange studier viser at personer med hey risiko for type 2 diabetes har god effekt av
forbyggende tiltak for & prove & unnga utsette sykdommen. I en studie ble effekten av en

enkel livsstilsendring med sunnere kosthold, okt fysisk aktivitet og en vektreduksjon vist til &



utsette sykdommen med tilneermet fem ar (13). Midje omkrets er vist seg & vare strekt
forbundet med type 2 diabetes, spesielt hos kvinner, derfor ber ogsé oppfelging av midjemal

vare en del av oppfelgingen av personer som har ekstra hoy risiko for type 2 diabetes (14).
Forekomst av fedme og trender innen fysisk aktivitetsniva.

Det er kjent at overvekt og fysisk inaktivitet er de viktigste risikofaktorene for type 2
diabetes (4). I Norge gker forekomsten av overvekt og fedme som i resten av verden (4).
Overvekt defineres som unormal eller ekstra fettopphopning i kroppen med antatt
helseskadelig effekt (3). P4 verdensbasis i 2014 var det 1,9 milliarder voksne over 18 ar som
var overvektige med en BMI > 25 kg/m?, og 600 millioner som falt inn under kategorien
fedme med en BMI > 30 kg/m®. Prevalensen av overvekt i verden har mer enn doblet seg fra
1980 til 2014 (3). I den nasjonale befolkningsstudien Kvinner og kreft-studien i Norge har
ogsa forekomsten av overvekt og fedme ekt. Mellom 1991-2005 har overvekten okt fra 20 %
til 33 % og fedme har okt fra 5 % til 12 %. (15)

Ved type 2 diabetes kommer ogsé risiko for andre sykdommer, som for eksempel hoyt
blodtrykk og andre hjerte-/karsykdommer. S& mange som 50 % av de med diabetes har
hypertensjon i noen studier (5). Sammenhengen mellom type 2 diabetes og hypertensjon er
forbundet med overvekt, og man finner like mange med hypertensjon blant de med og uten

diabetes, nér alle er overvektige (5).



1.1.3 Andre typer diabetes mellitus

Monogen diabetes er forarsaket av en mutasjon 1 ett enkelt gen (4). Den vanligste formen av
monogen diabetes er den som kalles MODY (maturity onset diabetes of the young). Den
defineres ved autosomal dominat arv, at den debuterer for fylte 25 ér hos ett av
familiemedlemmene og at det er B-celledysfunksjon tilstede. Det er normal insulinfelsomhet
og redusert insulinsekresjon som karakteriserer denne typen diabetes. Mutasjon i genet som
koder for transkripsjonsfaktoren HNF1-a (Hepatic Nuclear Factor 1 Alpha) er hovedarsaken
til den vanligste typen av MODY her i Norge. Det er hele atte gener som er kjent for &
forarsake MODY. Det er viktig med en genetisk diagnose, siden den innvirker pa prognose,
behandling og kan vare med a prediktere diabetesrisiko hos slektninger (4). De som rammes
av MODY feilklassifiseres ofte som enten type 1 eller type 2 diabetes (4). Det er rundt 2-3 %

av alle med diabetes i Norge som har denne formen (8).

Svangerskapsdiabetes er alle former for nedsatt glukosetoleranse eller diabetes som
oppstar under svangerskapet (4). Det er flere ulike undergrupper, men det som er felles er at
diabetesen oppdages under svangerskapet. Hos noen pasienter kan det vaere at type 1 diabetes
debuterer under svangerskapet. Det kan ogsa vaere pasienter som har type 2 diabetes, men
hvor sykdommen forst bekreftes under svangerskapet. Den siste varianten, den originale
svangerskapsdiabetesen, er nar pasienter utvikler type 2 diabetes under svangerskapet. For
disse kvinnene er det vanlig at blodglukosenivéene stabiliserer seg til normalen etter
svangerskapet, men disse kvinnene har ofte en forheyet risiko for & utvikle type 2 diabetes
senere 1 livet (4). Forekomsten av svangerskapsdiabetes blant vestlige gravide kvinner er i en

norsk studie funnet a vaere 11 % (16).

LADA (latent autoimmune diabetes of the adult) er en undergrupper av type 1 diabetes
som skyldes en langsom, gradvis autoimmun gdeleggelse av de insulinproduserende cellene i
bukspyttkjertelen (8). Denne tilstanden kan ofte bli oppfattet som type 2 diabetes til &
begynne med, men den vil etter hvert kreve en insulinbehandling nar en betydelig
insulinmangel utvikles. Pasientene trenger sjelden insulinbehandlinger det forste aret og de er
ofte over 30 &r nar sykdommen starter (8). Noen kaller det for type 1,5 diabetes, og den kan

vare ansvarlig for opp til 12 % av de som blir diagnostisert med type 2 diabetes (9).

Insulinresistens er nedsatt virkning av insulinet. Dette forer til at muskel- og
fettcellene tar opp mindre glukose enn vanlig. Dette forer til at pankreas oker utskillelsen av

insulin for & preve a opprettholde et normalt glukoseniva i blodet. Insulinresistens en viktig



del av metabolsk syndrom (17, 18). Nedsatt glukosetoleranse er nar kroppene ikke klarer &
gjenopprette et normalt glukoseniva i blodet etter en sukkerbehandling (matinntak) (19). En
overproduksjon av hormoner som hemmer effekten av insulin (f.eks adrenalin, kortisol,
glukagon, tyroksin, veksthormon) vil ogsa kunne for til nedsatt glukosetoleranse eller
glukoseintoleranse. Slektninger av personer med type 2 diabetes kan ofte ha

glukoseintoleranse, og en del av dem vil etter hvert kunne utvikle diabetes (19).



1.2 Forekomst av diabetes mellitus

Forekomsten av diabetes mellitus (alle typer) i Norge er ikke kjent, men tall fra
reseptregisteret viser at det var rundt 125 000 personer under 75 ars alder som brukte
legemidler mot diabetes i 2012. Dette omhandler bade type 1 diabetes og type 2 diabetes. Det
er ogsa et ukjent antall personer som har type 2 diabetes men som ikke bruker noen
legemidler i sin behandling av sykdommen. Disse klarer seg med en livsstilsendring, som

bestar av et sunnere kosthold og ekt fysisk aktivitet for & regulere kontrollere sykdommen

(11).

Forekomsten av type 2 diabetes i Nord-Trendelag i 2007-08 var 3,5-4,0 % blant
kvinner som var 20 ar eller eldre. Prevalensen for de som har type 2 diabetes uten a vere
diagnostisert antas a vere minst like hay (4). Forekomsten av selvrapportert type 2 diabetes

blant deltagere i Kvinner og kreft-studien er 2,6 %, og studien er representativt for kvinner i

hele landet (20).

Det er forsket pa forekomsten av diabetes i mange land og ogsé pa verdensbasis. En
nylig publisert studie har sett pa ekningen i prevalensen av diabetes (21).Det viser seg at i de
fleste land har det vaert en gkning i prevalens, og i beste fall har det vaert uendret. Prevalensen
har mer enn doblet seg blant menn, og okt med over 60 % hos kvinner fra 1980 til i dag.
Denne ekningen er forsterket av en gkende vekst i befolkningen og ekende alder pa

befolkningen. Dette har fort til en firedobling av prevalensen av diabetes pd de siste 35 arene
(21).

Det estimeres en fordobling av forekomsten av diabetes fra 2000 og til 2030 hvis
andelen av overvekt blant befolkningen holder seg slik den er nd. Det antas imidlertid at
overvekten i befolkningen vil fortsette & oke, noe som igjen vil si at forekomsten av diabetes

vil gke ytterligere (22).



1.3 Behandling

Siden diabetes mellitus er en uhelbredelig sykdom (foruten ved transplantasjon av pankreas),
er malet med behandlingen & preve a holde blodglukoseverdiene innenfor normale eller neaert
normale verdier. Fastende blodglukoseverdier pa 4-6 mmol/l er enskelig, mens ikke fastende
blodglukoseverdier kan ga opp til 10 mmol/l. HbAlc (langtidsblodglukose) ber var 7,0 %,
eller lavere (4). Med a holde blodglukoseverdiene innenfor eller i naerhet av de enskelige

verdiene kan man forhindre ulike komplikasjoner som er assosiert med sykdommen (9).

Blodglukosekontroll er ikke bare viktig for & kunne justere insulindoser. En god
blodglukosekontroll er viktig fordi det vil vaere med a redusere sjansen for at komplikasjoner
oppstér. Perioder med darlig blodglukosekontroll kan fore til negative effekter som ogsé kan
vedvare i etterfolgende perioder hvor man har god blodglukosekontroll (4). Hvis ikke diabetes
mellitus er regulert eller kontrollert godt nok, vil de heye glukoseniviene i blodet fore til
skade pé nerver, blodarer og organer. Selv moderat hayt blodglukoseniva kan veere med a fore
til skader 1 senere tid, sdkalte senkomplikasjoner (5). Risikoen for & utvikle
senkomplikasjoner gker nir man har et hoyt glukosenivé i blodet over lengre tid (5).
Komplikasjoner som kan oppsta ved diabetes mellitus kan deles inn i makro- og
mikrovaskulare komplikasjoner samt akutte metabolske komplikasjoner og infeksjoner (5).
Makrovaskulare komplikasjoner omhandler hjertesykdom, slag og perifere vaskulare
sykdommer som kan fore til amputasjon, magesar eller lignende (5). Mikrovaskulaere
komplikasjoner bestér av retinopati (netthinnesykdom), nevropati (nervesykdom) og nefropati
(nyresykdom) (5). Hyperglykemi kan fore til at det oppstédr en blokkering eller lekkasje i de
minste blodéarene. Dette kan igjen fore til tap av syn, nyresvikt og prikking og nummenhet i
nervebanene (5). Akutte metabolske komplikasjoner ved diabetes mellitus omfatter
hypoglykemi (lavt blodsukker som gir felingssymptomer), ketoacidose (surt blod, pH synker)
og hyperosmolar hyperglykemi(livstruende tilstand, med uttalt dehydrering og betydelig
hyperglykemi(heyt blodsukker)) (5).

I Norge er det lang tradisjon for kliniske retningslinjer for ulike sykdommer. Her er
diabetes mellitus ikke noe unntak. Tidligere har Norsk selskap for allmennmedisin (NSAM)
statt for utarbeidelsen av de kliniske retningslinjene. I 2009 kom Helsedirektoratet ut med
nasjonale retningslinjer for diabetes (4). Retningslinjene ble laget av Helsedirektoratet 1
samarbeid med leger og andre helsepersonell. Retningslinjene inneholder informasjon om

diagnostisering, risiko, behandling og mye annet om diabetes. Disse kliniske retningslinjene



er forst og fremst laget for leger og annet helsepersonell som jobber klinisk med
diabetespasientene, men kan ogsé vere nyttig for annet helsepersonell som er i kontakt med
pasienter med diabetes, f.eks. farmaseyter (4). Norge er ikke det eneste landet som opererer
med retningslinjer for diabetesbehandling. Det er vanlig i flere land. De andre nordiske
landene har retningslinjer som samsvarer mye med de norske retningslinjene. For eksempel
bruker bade Sverige, Danmark, Finland og Norge diagnosekriteriene fra verdens
helseorganisasjon (23). De fleste landene har metformin som ferstevalg i behandlingen. Det
som er ulikt er for eksempel at andrevalget er et mer apent valg mellom de ulike alternativene

i noen av de andre landene (23).

Forste steg i behandlingen av type 2 diabetes er en livsstilsendring som bestar av et
sunnere kosthold og ekt fysisk aktivitet. Det vil vere aktuelt med vektreduksjon hvor det er
nedvendig, og reykeslutt hvis pasienten royker. Hvis ikke behandlingsmélet nés med disse
tiltakene innen 3 maneder, er neste steg & starte med metformin tabletter. Metformin skal tas i
okende doser fra 500 til 2500 mg/degn fordelt pa minst to doser i dognet. Hvis denne
behandlingen heller ikke gir onsket effekt, legger man til et annet preparat i behandlingen.
Valget stdr mellom et sulfonylureapreparat eller NPH (Neutral Protamine Hagedorn)-insulin.
Det siste steget i denne behandlingen er hurtigvirkende insulin som skal tas til maltider.
Alternativt kan en deling av NPH-insulindosen vare aktuelt hvis egen insulinproduksjon er

sterkt redusert (4).

Det ble 1 2016 lagt ut nye oppdaterte retningslinjer for hering. Disse retningslinjene
har oppdatert akkurat dette med andrevalg. I de nye retningslinjene er det mer &pent hva legen
kan velge som andrelinjebehandling (24). I de nye retningslinjene er basalinsulin (f.eks NPH-
insulin), sulfonylurea, DDP-4 hemmere (Dipetidylpeptidase- 4 hemmere) og SGLT-2

(natriumglukose-kotranspoter-2) hemmere alle likeverdige andrevalg



1.3.1 Behandling uten legemidler

Det mest sentrale med behandlingen av type 2 diabetes er en livsstilsendring med
kostholdsendring og okt fysisk aktivitet. Mestring er ogsa en veldig viktig faktor, da de med
type 2 diabetes ma fole at de mestrer den livsstilsendringen de gjennomferer, dette fordi ved
den mestringsfolelsen kommer ogsé motivasjonen til & fortsette. Bedre kosthold og okt fysisk
aktivitet kan fore til en mindre risiko for utvikling type 2 diabetes hos pasienter med
glukoseintoleranse, og det vil gi en bedre metabolsk kontroll hos pasienter med diabetes. En
livsstilsendring vil vaere en del av behandlingen for overvekt og vil ogsa virke forebyggende
for utviklingen av overvekt. Den minsker ogsé risikoen for hjerte-/ karsykdom blant de med
diabetes, men ogsa hos folk flest (4). Behandlingsmélene fra helsedirektoratet omhandler &
oppna daglig fysisk aktivitet, roykeslutt, vektreduksjon og lavere verdier innenfor kolesterol,
blodtrykk og blodsukker (4). Oppnéelse av disse mélene vil vaere med 4 redusere
senkomplikasjoner som kan oppsta ved diabetes, men skal ogsé sikre best mulig livskvalitet
hos pasientene (4). Det er ogsa viktig & behandle eventuelle tilleggssykdommer (f.eks
hypertensjon (heyt blodtrykk)) som pasienter matte ha, slik at de ikke utvikler seg & blir til
mer alvorlige konsekvensene (hjerteinfarkt) (4). Behandlingen av diabetes er veldig
individualisert fordi pasientene ma bruke de legemidlene som har beste blodsukkersenkende
virkning for akkurat dem. Helsedirektoratet har likevel laget en behandlingsplan som kan

vare et utgangspunkt ndr man begynner behandling for type 2 diabetes (4) (Appendiks 1).

1.3.1.1 Fysisk aktivitet

For alle med diabetes anbefales det 30 minutter fysisk aktivitet om dagen for de som i
utgangspunktet er inaktive (4). Fysisk aktivitet pa en regelmessig basis har en vesentlig effekt
pa blodglukosereguleringen i kroppen. Dette vil fore til en redusert risiko for utvikling av
hjerte-/karsykdommer, fedme og heyt blodtrykk. Det forer ogsa med seg en god del gunstige
effekter pa muskel-, skjelett- og leddhelsen (4). De 30 minuttene med fysisk aktivitet kan
gjerne fordeles utover dagen i mindre bolker, 10 minutter pd hver bolk for eksempel. En
dobling av aktivitetsnivaet kan vere gunstig hvis man klarer & prioritere det (4). Fysisk
aktivitet i seg selv vil oke glukoseopptaket i muskulaturen og samtidig bedre
insulinfelsomheten. Denne effekten er tilstede hos alle uansett alder og vil oppsta av alle
former for fysisk aktivitet. Jo sterre fysisk arbeid man utferer jo storre effekt, og aller best for

de som i utgangspunktet er fysisk inaktive. Pasienter med type 1 diabetes har absolutt godt
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utbytte av & trene, men det er viktig a ta hensyn til, og eventuelt justere, insulindosen. Dette
for 4 unngd hypoglykemi i forbindelse med treningen (4).Personer med type 2 diabetes kan
drive med all slags typer av fysisk aktivitet (4). Hvis personen behandles med noen form for
blodglukosesenkende midler, er det viktig & ta hensyn til effekten treningen vil ha, i forhold til

doser av legemidlene (4).

1.3.1.1 Kosthold ved diabetes

Kostholdsveiledning er en viktig del av behandlingen av diabetes. Kostholdsveiledningen i
behandlingsretningslinjene for diabetes er basert pa de generelle kostholdsradene til
befolkningen (4). Det er viktig 4 ta hensyn til pasientens preferanser nar man lager en
kostholdsplan. Derfor ber alle med diabetes fa individuell kostholdsveiledning. Ferst og
fremst er det viktig & fordele maltidene utover hele dagen. Dette gjores ofte med & ha 3-4
hovedmaltider og 0-3 mellommaéltider. Dette vil ha en gunstig effekt pa
blodglukosekontrollen. Karbohydrater ber helst komme fra fiberrike matvarer som
gronnsaker, frukt og fullkornsprodukter. Karbohydrater skal helst utgjore 45 — 60
energiprosent (E%), dvs. prosentandelen av det totale energiinntaket. De pasientene som
bruker insulin ber justere insulindosene til maltidene i1 forhold til mengde med karbohydrater
og aktivitetsniva (4). Tilsatt sukker ber maksimal inneholde 10 % av energiinntaket. De
kunstige setningsstoffene kan brukes for & erstatte sukkeret, da disse ikke pavirker
blodglukosen eller gir energi. Store mengder kan derimot fore til diaré (4). Det totale
fettinntaket bor ikke overstige 35 E %. Det er inntaket av mettet fett og transfett som ber
begrenses. Mettet fett finnes i fete kjott og meieriprodukter som for eksempel leverpostet,
polser, romme, ost og flate. Transfett finner man blant annet i gatekjokkenmat/friterte
produkter og industrielt produserte kjeks og bakervarer(4). Istedenfor mettet fett skal man ha
mer av umettet fett, som man finner i matoljer, margarin, netter, avokado og fre. Med et
inntak av mer umettet fett vil det ogsa fere til en nedgang av kolesterolverdier (4). Hos de
med diabetes ber proteiner sta for 10-20 % av det totale energiinntaket. Proteintilskudd som
markedsfores for muskeloppbygging anbefales ikke brukt hos de med diabetes. Dette pa

grunn av at man ikke er kjent med langtidseffektene av et proteininntak som er over 20 % (4).

Det er ikke noen spesielle anbefalinger nér det gjelder vitaminer eller mineraler hos de
med diabetes, men generelt 1 befolkningen anbefales det a ta tran eller et annet D-vitamin

tilskudd. De med et lavt energiinntak kan ogsé ta et multivitamin-mineral tilskudd (4). Det
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anbefales en begrensing pa totalt saltinntak pad maksimum 6 g per dag (4). Dette kan lett
oppnas ved a redusere bruken av ferdigmat og andre varer med mye tilsatt salt. Det anbefales
et moderat inntak av alkohol (et glass/12 cl redvin) per dag for kvinner. Dette er spesielt
viktig i tilfeller med overvekt, hypertensjon og forheyede triglyserider. Store mengder alkohol
kan fore til hypoglykemi, noe som gjor at de som bruker insulin eller perorale antidiabetika
ber vurdere dosering i forbindelse med alkoholinntak, og/eller spise karbohydratholding mat i
forbindelse med alkoholinntaket (4). Inntak av frukt, baer og grennsaker minsker risiko for
hjerte-/karsykdommer og reduserer risiko for overvekt. Det anbefales & spise mye og variert
av ulike typer belgfrukter, grannsaker, benner, frukt, urter og netter. Frukt inneholder en del
naturlig sukker og det ma derfor tas med i1 vurderingen av karbohydratmengder nér man skal

vurdere insulindosering for eksempel (4).

Det er en like stor andel roykere blant de med diabetes som de uten diabetes (25). I en
tidligere studie viste det seg at 25 % av de med type 2 diabetes roykte og 41 % av de med
type 1 diabetes roykte 1 2005 (25). Royking har flere skadelige effekter pd kroppen blant
annet ved at det kan fore til skader pd endotelet i blodarene, noe som igjen kan fore til
arteriosklerose (&reforkalkning). Det er ogsd komponenter i royk som kan fore til at blodets
evne til 4 transportere oksygen reduseres pd grunn av en CO-metning (karbondioksid) av
hemoglobin (4). Personer som ensker 4 slutte 4 royke ber fi nedvendig hjelp av fastlege 1

form av veiledning og eventuelt legemidler (4).

En vektreduksjon pa 5-10 % star sentralt i behandlingen av overvekt og type 2
diabetes. En vektreduksjon vil ha en gunstig effekt pé blodglukosekontrollen, men vil ogsé
vare med & redusere risikoen for a utvikle senkomplikasjoner. Den letteste méten & oppna en
vektreduksjon er ved reduksjon av energiinntaket og ekning av energiforbruket i form av okt
fysisk aktivitet (4). Det er ikke sa viktig hvilken type aktivitet som utferes, men mer at det blir
en naturlig del av hverdagen slik at det blir lett & gjennomfere. Det finnes ogsd medikamenter
som kan hjelpe til med en vektreduksjon gjennom & hemme appetitten, hemme fettopptak
eller oke energiforbruket. Dette kan fore til en vektreduksjon pa ytterligere 3-4 kg enn bare
ved livsstilsendringer (4). Fedmekirurgi kan vaere aktuelt ved sykelig fedme og kan bidra til
en remisjon (bedring) av diabetes, okt overlevelse og lavere risiko for hjerte-/karsykdommer.
En studie viste at det var 73 % av de som hadde gjennomfert enn fedmeoperasjon som ikke
hadde diabetes etter 2 dr (26). Det kan forekomme komplikasjoner ved fedmekirurgi, men
dedeligheten i Norge er lav. Bivirkninger og komplikasjoner i etterkant av operasjonen

forekommer hos 10 - 20 % av de som gjennomforer operasjonen (4).
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1.3.2 Legemiddelbehandling

I Norge finnes det seks grupper blodglukosesenkende midler foruten insulin, i tillegg til en
kombinasjonskategori (tabell 1).

Tabell 1 Oversikt over reseptuttak av antidiabetika blant kvinner (45-65) i 2005

Antall brukere
per 1000°

A10BAMetformin 19,40
A10BB 9,50
Sulfonylurea
A10BD 0,14
Kombinasjoner av orale blodglukosesenkende midler
A10BF 0,37
Alfaglukosidasehemmere
A10BG 1,72
Tiazolidindioner
A10BH 0,00
Dipeptidylpeptidase-4 (DPP-4)-hemmere’'
A10BX 0,17

Andre blodglukosesenkende midler, ekskl. Insulin

"ikke pa markedet enna i 2005
?Regnet ut fra reseptuthentinger og befolkningstall ifra reseptregisteret.
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1.3.2.1 A10B A Biguanidderivater (Metformin)

Metformin senker blodsukkeret via flere mekanismer som er veldig komplekse og ikke
fullstendig forstatt. Metformin senker leverens glukoseproduksjon, noe som forer til at
blodglukosen gér ned. Metformin forer til at glukoseabsorpsjonen fra tarmen blir nedsatt (4,
27, 28). Opptak av glukose i muskulaturen gker ved at metformin eker folsomheten for
insulin i musklene (4, 29). Ved type 2 diabetes er metformin ansett for & vaere forstevalget nar
man starter legemiddelbehandling (28). Metformin har ogsa en gunstig effekt pa
lipidmetabolismen ved & redusere total koesterol, LDL (low-density)-kolesterol og VLDL
(very low density)-kolesterol (28, 29). Metformin har en halveringstid pa 1,5 — 6 timer og
metformin metaboliseres ikke, men utskilles uforandret gjennom nyrene (27). De
gastrointesinale bivirkningen som er vanlige ved bruk av metformin kan unngéas ved at dosen
blir tatt til maltider og at dosen okes langsomt fra behandlingsstart. Det er vanlig med en
opptrapping fra 500 mg om morgenen til maksimalt 3 g per dag som fordeles pa tre doser.
Hvis bivirkninger skulle oppsta reduseres dosen. Personer med nedsatt nyrefunksjon
anbefales en maksdose pa 1 g fordelt pé to doser (27). Det eneste virkestoffet pa det norske
markedet er metformin, og produktene er Glucophage® og Metformin (fra flere ulike

produsenter).

1.3.2.2 A10B B Sulfonylureaderivater

Sulfonylureaderivatene oker insulinfrisettingen ved at de stimulerer -cellene i pankreas til
insulinproduksjon. Dette forutsetter at kroppen har en viss egenproduksjon av insulin
fremdeles intakt (4). Blodsukkeret reduseres i samme grad som ved bruk av metformin. Alle
substansene 1 denne legemiddelgruppen har samme effekt, men halveringstiden til de ulike
stoffene er forskjellig. Lengre halveringstid gir ekt risiko for hypoglykemi, s& de med kortere
virketid er a foretrekke (27). Ved oppstart av legemidlene ber de helst tas ca. % time for
maéltid for & gi bedre effekt pd blodglukosenivéet. Denne effekten svekkes etter noen maneder,
og deretter kan legemidlene tas til mat (27). Sulfonylurea anbefales spesielt til slanke
pasienter hvor fysisk aktivitet, kostholdsregulering og behandling med metformin ikke er
tilstrekkelig (4). Virkestoffene som inngér i denne gruppen er Glimepirid (Amaryl®), glipizid
(Mindiab®) og glibenklamid (Glibenclamid™)(27).
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1.3.2.3 A10B F Alfaglukosidasechemmere

Alfaglukosidasehemmere senker absorpsjonen av karbohydrater fra tarmen ved at de forsinker
nedbrytningen av karbohydrater (27). Som folge av dette stiger blodglukosen mindre etter
maéltidene, og man fér et jevnere glukoseniva i blodet. De har en signifikant men beskjeden
glukosesenkende effekt. Disse legemidlene mé tas til maltid for & ha effekt. I kombinasjon
med andre antidiabetika kan hypoglykemi oppsta, men alfaglukosidasehemmere har ikke
hypoglykemisk effekt alene (27). De kan kombineres med andre antidiabetika som
metformin, sulfonylureaderivater, glinider og insulin. Alfaglukosidasehemmere brukes ikke
sd mye i Norge péd grunn av lavere effekt og flere bivirkninger enn metformin og sulfonylurea

(4). Akarbose (Glucobay®) er virkestoffet i denne gruppen.

1.3.2.4 A10B G Glitazoner (Tiazolidindioner)

Glitazonene aktiverer kjernereseptorene av typen peroksisomal proliferatoraktiverte
gammareseptorer (PPARYy), som forer til ekt insulinsensitiviteten i cellene og dette vil da
senke blodglukosen. De reduserer ogsé insulinresistensen i fett-, muskel- og leverceller (4).
De har en additiv effekt pa blodglukosekontrollen hos pasienter med type 2 diabetes sammen
med metformin eller sulfonylurea. Glitazoner brukes som kombinasjonsbehandling hos de
med type 2 diabetes som har utilstrekkelig blodglukosekontroll med metformin eller

sulfonylurea (27). Virkestoff i denne gruppen er Pioglitazon (Actos”, Pioglitazone®).

1.3.2.1 A10B H Dipetidylpeptidase- 4 hemmere (DPP-4 hemmere)

Dipetidylpeptidase- 4 hemmere (DPP-4 hemmere) blir ogsa kalt Gliptiner. Disse
hemmer enzymet dipeptidylpeptidase-4 (DPP-4). Dette enzymet har som oppgave & bryte ned
inkretinhormonene glukagonligende peptid-1 (GLP-1) og glukoseavhengig insulinotropt
polypeptid (GIP) (27). Disse inkretinhormonene forbereder kroppen pa naringsinntak, for
eksempel etter et maltid, ved at bukspyttkjertelen raskt eker insulinproduksjon og
insulinsekresjon, og de hemmer pa samme tid glukagonsekresjonen (4). Disse preparatene gir
sjelden hypoglykemi og er ikke med & pavirke kroppsvekten i noen grad. Disse legemidlene
brukes ofte i kombinasjon med metformin, sulfonylurea, glitazon eller insulin for 4 behandle

type 2 diabetes, nir metformin og sulfonylurea i kombinasjon ikke gir tilstrekkelig effekt (4).
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Virkestoffene i denne gruppen er Silagliptin (Januvia®), Vildagliptin (Galvus “), Saksagliptin
(Onglyza®) og Linagliptin (Trajenta®™).

1.3.2.1 A10B X Andre blodglukosesenkende midler unntatt Insulin

Hvis en viss evne til insulinproduksjon er bevart, eker glinider insulinfrisetting fra pankreas
pa samme méte som sulfonylureaderivatene. De har kortere virkning enn sulfonylurea, men
de virker til gjengjeld raskere. Effekten kommer innen 30 min og tablettene ber derfor tas til
maltider, slik at effekten vedvarer under hele maltidet (27). P4 grunn av kortere halveringstid
hos disse preparatene har de lavere risiko for hypoglykemi enn sulfonylureaderivatene (4).

Virkestoff som inngar i denne gruppen er Repaglinid (NovoNorm®).

SGLT2-hemmere er potente, selektive og reversible hemmere av natriumglukose-
kotransporter 2 (SGLT2) (27). SGLT2- hemmere forer til renal glukoseutskillelse ved at de
reduserer nyrenes reabsorpsjon av glukose fra glomerulerfiltratet til sirkulasjon. Kaloritap og
vektreduksjon er assosiert med glukosuri (27). Virkestoff i denne gruppen er Dapagliflozin

(Forxiga®™), Empagliflozin (Jardiance®™).

1.3.2.1 A10B D Kombinasjoner av orale blodglukosesenkende midler

De bestar av to ulike virkestoff hvor virkningsmekanismene til de ulike stoffene utfyller
hverandre (27). Det er ofte kombinasjoner av metformin og andre antidiabetika som for
eksempel glitazoner, dpp4-hemmere og SGLT2- hemmere. Dette kan brukes av de som ikke
har tilstrekkelig effekt av ett virkestoff alene 1 behandlingen av diabetes (27). Alle
legemidlene i denne gruppen som er markedsfoert i Norge, inneholder virkestoffet metformin
(felleskatalogen). Virkestoffene som er i denne gruppen er: Pioglitazon/metformin;
(Competact®), Alogliptin/metformin (Vipdomet™), linagliptin/metformin (Jentadueto®™),
saksagliptin/metformin (Komoglyze®), Sitagliptin/metformin (Janumet®),
Vildagliptin/metformin (Eucreas®), dapagliflozin/metformin (Xigduo®),
Empagliflozin/metformin (Synjardy™).
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1.3.2.2 A10A Insulin

Insulin binder seg til reseptorer pé cellenes overflater. De forste effektene kommer ganske fort
(for eksempel okt glukosetransport inn i cellene), mens andre effekter kommer senere. Insulin
m4 gis parenteralt, oftest subkutant (30). Hurtigvirkende insulinpreparater har kortvarig
virkning men til gjengjeld veldig rask innsettende virkning. Hurtigvirkende insulin brukes
som maltidsinsulin og i insulinpumper, men ogsa til intravengs bruk, for eksempel ved behov
for insulininfusjoner i sykehus (30). Middels langtidsvirkende og langtidsvirkende insulin
brukes ofte som basalinsulin (30). NPH-insulin er et middels langtidsvirkende insulin. Det
finnes ogsd kombinasjoner av korttidsvirkende og langtidsvirkende insulin, hvor de er blandet
1 insulinspreyten. Ulempene med det ferdigblandede insulinet er at de ikke gir samme
mulighet for individuell justering, og det kan gjore variasjon i dosen fra dag til dag
vanskeligere (30). Preparatene i denne gruppen er; hurtigvirkende: Actarapid”, Insuman
Rapid®, Humalog®, Novorapid® og Apidra®. Middels lang virketid: Humulin NPH® og
Insulatard®. Middels eller lang virketid i kombinasjon med hurtigvirkende: Humalog
Mix25%og NovoMix 30”. Langtidsvirkende: Abasaglar®, Lantus”, Toujeo”,Levemir” og

Tresiba®.

17



2 Formaélet med oppgaven

Formalet med denne oppgaven er 4 underseoke karakteristika ved ulike behandlingskategorier
av diabetes. Med karakteristika menes her fysiologiske, sosiodemografiske og livsstil/helse-
variabler. Mer spesifikt skal oppgaven vise om det er noen forskjeller i brukerkarakteristika
blant de med type 2 diabetes, avhengig av hvor langt de er kommet i sykdomsforlepet, samt
sammenlignet med de med type 1 diabetes og de som ikke har diabetes. Dette krever en
kategorisering av deltagerne i form av en behandlingstrapp basert pd

behandlingsretningslinjene for diabetes.
Folgende problemstillinger skal besvares:
Hva skiller de som sier de har diabetes fra de som sier de ikke har diabetes?
Er det noen forskjeller mellom de ulike behandlingsgruppene av type 2 diabetes?

Er det mulig & identifisere personer med lignende karakteristika som de med diabetes?
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3 Materiale og Metode
3.1 Studiepopulasjon

Kvinner og kreft-studien er en norsk populasjonsbasert kohortstudie som samler inn data
hovedsakelig ved hjelp av sparreskjema. Studien startet i 1991 og har samlet inn data fra i
overkant av 172.000 norske kvinner i alderen 30-70 &r ved forste deltagelse. Deltagere til
Kvinner og kreft-studien er plukket ut helt tilfeldig fra hele Norges befolkning ved hjelp av
Folkeregisterets database. Denne utvelgelsen skjer i samarbeid med Statistisk sentralbyra.
Sikkerheten rundt dataene som samles inn er hoy og det er lagt stor vekt pd kvinnenes
anonymitet (31, 32). Kvinnene som har deltatt, har svart pa 1-3 sperreskjema. Det forste
sparreskjemaet kvinnene mottok var 4-8 sider og inneholdt spersmal om livsstil og helse, bl.a.
kosthold, fysisk aktivitet og legemiddelbruk. Kvinnene fikk nye sperreskjema tilsendt etter 4-
6 ar som inneholdt mye av de samme sporsmalene. Dette for & folge med pa eventuelle
endringer i eksponering over tid (31, 32). Av de 172 000 kvinnene har ca. 50 000 i tillegg
bidratt med en blodpreve som brukes til & gjore plasmakonsentrasjonsmélinger for a se pa for
eksempel biomarkerer for risikofaktorer og sykdom. Dette er biobanken i Kvinner og kreft-
studien. Sammen med blodpreven har ogsa deltagerne sendt inn et tosiders sperreskjema hvor
de oppga all bruk av legemidler og kosttilskudd. De oppga ogsé viktige parametere ved
blodprevetidspunktet, blant annet heyde og vekt og legemiddelbruk (31, 32).

3.2 Utvalget

I denne oppgaven er det blitt brukt data fra deltagere som levert blod til biobanken til Kvinner
og kreft-studien, som er samlet inn i tidsrommet 2002 -2006, responsrate 72,3 %. Disse
kvinnene har alle svart pd et hovedsperreskjema (4-8 sider), /2 - 1 ar for
blodpreveinnsendingen (Se appendiks 2 for hovedsperreskjema, og appendiks 5 for
utsendelsesplan) De som er inkludert i denne tverrsnittstudien er de som har svart ja pa
spersmélet om de har diagnosen diabetes pa hovedsperreskjemaet, og deretter har levert inn
en blodpreve og et tilhgrende tosiders sporreskjema (Appendiks 3). Grunnen til at det er
onskelig & bruke denne subpopulasjonen, er det tosiders sperreskjemaet hvor kvinnene har
skrevet opp alle legemidlene de bruker. Totalt var det 1038 kvinner med diabetes
(selvrapportert) som hadde besvart tosiders sparreskjema. Sperreskjema ble kodet og punchet

(registrert elektronisk) og deretter korrekturlest. Det ble totalt punchet 789 tosiders
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sparreskjema. De resterende skjemaene var allerede punchet og derfor tilgjengelig
elektronisk. Alle 1038 ble videre kategoriser som type 1 diabetes og type 2 diabetes etter
legemiddelbruk. I tillegg ble det valgt & inkludere en gruppe kvinner som rapporterte at de
ikke hadde diabetes. Disse ble hentet fra de som hadde svart pa tosiders sporreskjema, og
hvor data allerede forela elektronisk (n=3970). Det var 3212 av disse som hadde svart nei pa
spersmalet om diabetes 1 hovedsperreskjemaet, og disse ble inkludert i denne studien. De som
ikke hadde svart pa spersmalet om diabetes 1 det hovedsperreskjemaet ble ikke inkludert

(n=509). Se figur 1 for oversikt over studiepopulasjonen.

Kodet og punchet
elektronisk

n= 789

Figur 1 Utvalget av deltagere til studien
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3.3 Design

Det er i denne oppgaven blitt utfort en tverrsnittsundersekelse. Tverrsnittstudier er gjores pa
et bestemt tidspunkt eller i lapet av en bestemt avgrenset periode (33). I slike studier males
eksponering og endepunkt pd samme tidspunkt. Det er derfor ingen tidsdimensjon og heller
ingen oppfolging i en tversnittstudie (33). Ofte brukes tverrsnittstudier til 4 underseke
prevalens av en tilstand (f.eks. en sykdom), derfor kan det ogsé bli omtalt som
prevalensstudier noen steder i litteraturen (34). Fordeler med bruk av tverrsnittstudier er at det
er enkelt & gjennomfere og koster som regel ikke sa mye penger, dette medferer at man fér
raskt resultater. Det er ogsa mulig 4 underseoke flere variabler samtidig nr man kjerer en
tverrsnittstudie. Siden tverrsnittstudier er s raske og billige brukes de ofte som
hypotesedannende studier, hvor man fér kartlagt tilstanden eller forekomsten i et
oyeblikksbilde for & s& se hva som eventuelt mé forskes videre pd. Tverrsnittstudier gir ingen
informasjon om arsakssammenheng, da det ikke er noen tidsdimensjon som kan si om det var
eksponeringen eller utfallet som kom ferst. Tverrsnittstudier egner seg ikke for sjeldne type

eksponeringer eller sjeldne sykdommer (33).

3.4 Kategorisering av deltagerne

Kvinnene ble i hovedsperreskjemaet spurt om de hadde diabetes. Svaret pa dette spersmalet
ble brukt til & skille mellom de med diabetes og de uten. De som svarte nei pa dette
spersmalet, ble kategorisert som kvinner uten diabetes. Spersmalet om diabetes skiller ikke
mellom hvilken type diabetes deltagerne har. Her ble det valgt 4 bruke
legemiddelbehandlingen for & skille type 1 diabetes fra type 2 diabetes. Dette ble gjort ved &
sette en grense ved insulinbruk. I praksis betydde dette at kvinnene som kun brukte insulin i
legemiddelbehandlingen av sin diabetes ble kategorisert som type 1 diabetes. De som ble
igjen etter at de med type 1 diabetes var kategorisert, ble definert som type 2 diabetes. Disse
ble videre kategorisert i flere ulike kategorier med bakgrunn i behandlingsretningslinjene for
diabetes. I tosiders sporreskjemaet er det et spersmél om hvilke andre legemidler kvinnene
bruker. Her har de notert ned alle preparatene de bruker. Disse legemidlene ble kodet i
henhold til ATC-systemet og deretter punchet elektronisk. For a fa oversikt over hvor mange
av kvinnene som bruker de ulike legemidlene, ble det laget variabler pa bakgrunn av ATC-
koder pa niva 4. Det ble laget variabler for felgende ATC-koder; A1I0BA, A10BB, A10BD,
A10BF, A10BG, A10BH OG A10BX (Se appendiks 4 for full oversikt over de ulike ATC-
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kodene). Med grunnlag i disse variablene ble kvinnene kategorisert i henhold til
behandlingstrappen som angir et sykdomsforlep med ekende alvorlighetsgrad. Kategoriene
som ble laget var ikke diabetes (gruppe 1), type 2 diabetes (gruppe 2 (uten legemidler),
gruppe 3 (kun metformin), gruppe 4 (metformin og andre tabletter), gruppe 5 (andre tabletter)
og gruppe 6 (tablett og insulinkombinasjon)) og type 1 diabetes (gruppe 7) (se figur 3 for

oversikt).

En del kvinner (n=68) brukte kun andre blodglukosesenkende midler, altsa verken i
kombinasjon med metformin eller insulin. Disse dannet en gruppe 5 (andre tabletter) som ble

plassert ved siden av gruppe 4 (metformin og andre tabletter).

Selv om det finnes andre typer antidiabetika enn tabletter, ble det valgt & kalle
kategoriene for tabletter fordi de fleste av legemidlene er i tablettform. Alle legemiddelformer

er imidlertid inkludert i studien.

Ikke diabetes

Ikke diabetes Type 2 diabetes Type 1 diabetes

Figur 2 Kategorisering av deltagerne basert pa behandlingen og dermed sykdomsforlepet.
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3.5 Variablene som representerer karakteristika

Kjente risikofaktorer for type 2 diabetes er lav fysisk aktivitet og overvekt. Disse variablene
var det derfor naturlig 4 ta med i denne oppgaven. En del andre variabler som utvalgte
kostholdsvariabler, andre relevante sykdommer, bruk av andre relevante legemidler og
royking ble ogsa inkludert da de har ssmmenheng med diabetes enten ved at de er assosiert
med diabetes eller at de kan vere en konsekvens av blant annet diabetes, for eksempel

sykdommer som hjerte-/karsykdom.

Variabelen fysisk aktivitet illustrerer hvor mye kvinnene var i aktivitet i hverdagen og
omfattet bade aktivitet i hjemmet, yrkeslivet og generell trening som styrketrening, loping,
turgding, sykling etc. Kvinnene beskrev sitt ndvaerende fysiske aktivitetsniva pa en skala fra
en til ti. Denne variabelen ble omkategorisert til at 1 — 3 ble definert som ”lavt aktivitetsniva”,

4 — 7 som “moderat aktivitetsnivd” og 8 — 10 som "heyt aktivitetsniva”.

Kosttilskuddvariablene ble laget av spersmélene om bruk av tran, fiskeoljekapsler,
soya eller andre kosttilskudd. Kvinnene som hadde svart ja pé ett av disse spersmélene, eller
som hadde rapportert et kosttilskuddspreparat de brukte, ble definert som brukere av slike
kosttilskudd. Alle andre ble kategorisert som ikke brukere. Bruk av tran og fiskeoljekapsler

ble slatt sammen til én variabel kalt tran i denne oppgaven.

Informasjon om vekt og heyde hadde kvinnene rapportert inn bdde i tosiders
sparreskjemaet og i hovedsperreskjemaet. Hvis disse opplysningene manglet i tosiders
sperreskjemaet, ble opplysningene hentet fra hovedsperreskjemaet. En BMI-variabel ble

deretter laget ved hjelp av disse to variablene.

Variabler for relevante tilleggssykdommer ble laget pa grunnlag av spersmél fra
hovedsperreskjemaet hvor kvinnene ble spurt om de hadde flere ulike andre sykdommer.
Hypertensjon, hjerneslag, og hjerteinfarkt ble slatt sammen til en dikotom samlevariabel,

hjerte-/karsykdom. Lavt stoffskifte og depresjon var allerede dikotome variabler.

Sivilstatusvariabelen ble redusert fra 5 kategorier til en dikotom variabel med
alternativene singel og i et parforhold. For spersmélet om hvilken arbeidssituasjon kvinnene
befant seg i, ble antall kategorier redusert fra atte til tre hovedkategorier; heltid, deltid og ikke

1 arbeid.
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Rayk (dikotom variabel) og opplevelse av egen helse (fire kategorier; meget god, god,
dérlig og meget darlig) ble brukt som de var.

Kostholdsvariablene sukker-, fett- og kaloriinntak er beregnet av erneringsfysiolog
Guri Skeie for hele Kvinner og Kreft-studien. Disse variablene ble brukt uendret fra det
mottatte, originale datasettet (kontinuerlige variabler). Kvinnenes alder ble beregnet ut fra

fodselsar og det dret som de besvarte sporreskjema.
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Tabell 2 Oversikt over de utvalgte variablene og fra hvilket sporreskjema informasjonen er hentet.

Kontinuerlig Sperreskjema
Alder Tosiders sporreskjema
Hoyde Tosiders sporreskjema '
Vekt Tosiders sporreskjema '
BMI (beregnet)
Utdanning Hovedsperreskjema
Kategorisk
Fysisk aktivitet Hovedsperreskjema

Andre sykdommer
Hjerte-/karsykdommer
Depresjon
Lavt Stoffskifte
Hjerte-/karlegemidler Tosiders sparreskjema
Statiner
B-blokkere
ACE-hemmere
Angiotensin-2 antagonister
Kalsiumantagonister
Kosthold Hovedsperreskjema
Total mengde sukker (g/dag)
Total mengde fett (g/dag)
Total mengde kalorier (kcal/dag)

Kosttilskudd Tosiders sparreskjema
Tran/Omega 3
Soya
Andre kosttilskudd
Sivilstatus Hovedsperreskjema
Royk Hovedsperreskjema
Egenhelse Hovedsperreskjema

' Hvis verdier manglet, ble de hentet fra hovedsperreskjemaet.
?Deltagernes forste hovedsperreskjemaet (se appendiks 5, utsendelsesplan)

25



3.6 Dataanalyse

Statistiske analyser ble gjennomfert ved hjelp av STATA 13 for Mac. Deskriptive analyser
ble kjort for & belyse eventuelle sammenhenger mellom deltagerkategoriene og variablene.
Det ble brukt en Kji-kvadrat test ved kategoriske variabler og variansanalyse (Analysis of
variance, ANOVA) ved kontinuerlige avhengige variabler. Signifikansniva ble satt til 5 %.
Det ble ogsa gjennomfert en prinsipal komponentanalyse (principal component analysis,
PCA) for a se etter ssmmenhenger mellom de utvalgte variablene og deltagerkategoriene og

eventuelt finne mulige udiagnostiserte deltagere.

En prinsipal komponentanalyse (principal component analysis - PCA) er en
multivariat teknikk som analyserer datasettet hvor individene er beskrevet med mange ulike
variabler (35). Malet med denne typen analyse er & trekke ut den viktige informasjonen fra
datasettet, som videre vil representere nye variabler som kalles hovedkomponenter (principal
components) og med dette vise et menster for likheten mellom observasjonene basert pa de

valgte utgangsvariablene. Dette vises ofte som prikker i et plott (35).

Til denne analysen ble relevante variabler som i stor grad skilte mellom de med og
uten diabetes inkludert og/eller som indikerte en ekende alvorlighetsgrad av
diabetessykdommen (oppover i type 2 gruppene). Variabler som alder, hjerte-/karsykdommer,
BMI, fysisk aktivitet og energiinntak ble inkludert i denne analysen. Det ble primaert brukt
kontinuerlige variabler sa langt det lot seg gjore, f.eks. ble den originale fysisk aktivitets
variabelen tatt med. Variabler som i sterk grad uttrykker det samme som andre variabler ble
unngétt, f.eks. hjerte-/karlegemidler, fordi de hovedsakelig vil vare en proxy for hjerte-

/karsykdom.

3.7 Etikk

Kvinner og kreft-studien er godkjent av den regionale komité¢ for medisinsk og helsefaglig
forskningsetikk i Nord-Norge (REK-Nord). Datatilsynet har gitt studien konsesjon for lagring
og behandling av nedvendig datamateriale (36).
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4 Resultater

Det var totalt 4250 kvinner som var inkludert i denne tverrsnittstudien, alle fra
biobanken til Kvinner og kreft-studien. Derav var det en gruppe pa 1038 som hadde rapportert
at de har diabetes. Kvinnene ble kategorisert i1 ulike grupper pé grunnlag av
behandlingsretningslinje til type 2 diabetes. Det ble til slutt sju grupper, hvor de uten diabetes
dannet gruppe 1 (n=3212), de med type 2 diabetes dannet gruppene 2-6 (n=890) og de med
type 1 diabetes ble gruppe 7 (n=148). Se figur 1 for mer detaljer.

Den totale prevalensen av selvrapportert diabetes i biobanken er 2,1 %. Det er 0,3 %
som har type 1 diabetes (kun insulin), 1,8 % som har type 2 diabetes og herav er det 46 %

som ikke bruker legemidler i sin behandling.

4.1 Karakteristika av deltagerkategoriene

Det er ikke er stor variasjon i gjennomsnittsalderen mellom de ulike gruppene, men det er en
signifikant sammenheng mellom alder og diabeteskategori (tabell 3). Kvinnene i gruppene
med type 2 diabetes (gruppe 2-6) er ca. 2 ar eldre enn bade de uten diabetes (gruppe 1) og de
med type 1 diabetes (gruppe 7) som er mer jevngamle. Fordelingen mellom kvinnene som er
single og kvinnene som er i et parforhold er relativ lik i alle gruppene. Det er en ikke statistisk

signifikant sammenheng mellom sivilstatus og diabeteskategorien,

Det er storre variasjon mellom diabeteskategoriene og de i gruppen uten diabetes
(gruppe 1) nar det gjelder arbeidssituasjon (tabell 3). Det er en storre andel som ikke er i
arbeid i gruppene med type 2 diabetes (gruppe 2-6), sammenlignet med de uten diabetes
(gruppe 1). Det medfolger at det er faerre 1 heltids og deltidsarbeid blant de med type 2
diabetes (gruppe 2-6) enn de uten diabetes (gruppe 1). De kvinnene som er kategorisert med
type 1 diabetes (gruppe 7) har ogsé en sterre andel kvinner som ikke er i arbeid,
sammenlignet med de uten diabetes. Det er ikke like stor variasjon mellom de med type 1
diabetes (gruppe 7) og de uten diabetes (gruppe 1) nér det gjelder andel i deltidsarbeid.

Sammenhengen mellom arbeidssituasjon og diabeteskategoriene er statistisk signifikant.

Opplevelse av egen helse gir en pekepinn pa hvor bra kvinnene foler de har det i sine
liv, med sin sykdom. De kvinnene som er i gruppen uten diabetes (gruppe 1) har en stor andel

pa over 90 % som rapporterer at de opplever sin helse som meget god eller god. Blant
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gruppene som har type 2 diabetes (gruppe 2-6) er det gruppe 6 (tablett og
insulinkombinasjon), som skiller seg ut mest fra de andre gruppene. I gruppe 6 (tablett og
insulinkombinasjon) er det ca. 60 % som rapporterer at de har meget god eller god opplevelse
av egen helse. Dette er en lavere andel enn i de andre gruppene med type 2 diabetes (gruppe
2-5) som har en andel pé 70-80 %. Det er statistisk signifikant sammenheng mellom

diabeteskategoriene og kvinnenes opplevelse av egen helse.

Det kan ogsé ses at det er forskjeller pa aktivitetsnivaet mellom de ulike gruppene
(tabell 3). Det er en storre andel som rapporterer at de har et lavt aktivitetsniva blant kvinner
med type 2 diabetes (gruppe 2-6) og type 1 diabetes (gruppe 7) sammenlignet med de uten
diabetes (gruppe 1). Det er gruppe 3 (kun metformin) og gruppe 6 (tablett og
insulinkombinasjon) som har de sterste andelene av lavt aktivitetsniva blant alle gruppene.
Tilsvarende er det ca. 19 % av de uten diabetes (gruppe 1) som rapporter om et hayt
aktivitetsniva, Mens blant de med type 2 diabetes (gruppe 2-6) er andelen lavere, mellom 8-16
%. Det er gruppe 6 (tablett og insulinkombinasjon) som skiller seg mest ut med den laveste
prosentandelen med et hoyt aktivitetsniva pa 8 %. Dette er under halvparten s stor andel som
de uten diabetes (gruppe 1), men det er ogsd halvparten sé stor andel som to av de andre
gruppene med type 2 diabetes (gruppe 2 og 5). De resterende kvinnene har svart at de har et
moderat aktivtetsniva noe som utgjer den sterste andelen hos alle gruppene. Det er en

statistisk signifikant sammenheng mellom diabeteskategori og fysisk aktivitetsniva.

Kosthold er en viktig faktor i behandlingen av type 2 diabetes. Gjennomsnittlig
kaloriinntak per degn varierer lite mellom gruppene. Ytterpunktene er de uten diabetes
(gruppe 1), hvor gjennomsnittlig kaloriinntak per degn er 1702 kcal og i gruppe 5 (andre
tabletter) hvor det er 1489 kcal. Dette sammenlignet med de andre gruppene som har et
gjennomsnittlig kaloriinntak pa ca. 1600 kcal/degn. Sammenhengen mellom

diabeteskategoriene og kaloriinntak i degnet er imidlertid ikke statistisk signifikant.

Den storste forskjellen i sukkerinntak finnes mellom de uten diabetes (gruppe 1) og de
andre gruppene. De uten diabetes (gruppe 1) har det hoyeste sukkerinntaket (24 g/degn). De
med diabetes, inntar 20-40 % mindre sukker per degn. Inntaket av fett er mellom 61-66
g/degn 1 de ulike gruppene. De uten diabetes (gruppe 1) har et inntak pd 65 g/degn mens
gruppe 5 (andre tabletter) har et inntak pd 61 g/degn. Det er gruppe 4 (metformin og andre
tabletter) som har det hoyeste inntaket av fett, med 66 g/degn. Det er en statistisk signifikant

sammenheng mellom diabeteskategoriene og bade fett- og sukkerinntaket i gram per degn.
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Det er tilnermet 50 % av alle kvinnene som tar en form for tran eller omega-3-
tilskudd (tabell 3). Det er fi av kvinnene som tar soyatilskudd, uavhengig av hvilken gruppe
de er i (2-4 %). Andre kosttilskudd (f.eks. multivitamin, kalsium, magnesium og tranebaer)
brukes av 47 % kvinnene som ikke har diabetes (gruppe 1) og gruppe 2 (uten legemiddel).
Gruppe 6 (tablett og insulinkombinasjon) har en andel pa 37 % som bruker andre
kosttilskudd. Ingen av variablene som omhandler kosttilskudd har en statistisk signifikant

sammenheng med diabeteskategoriene.

Overvekt og fedme er kjente risikofaktorer for type 2 diabetes. De gjennomsnittlige
BMlI-verdiene til gruppene ligger mellom 25-33 (tabell 3). De uten diabetes (gruppe 1) er de
med lavest BMI. Gruppe 2 (uten legemidler) har en lavere BMI enn de andre type 2 diabetes
gruppene, mens gruppe 6 (tablett og insulinkombinasjon) har heyest BMI. De med type 1
diabetes (gruppe 7) skiller seg ut med laveste BMI av alle gruppene med diabetes. Det er en

statistisk signifikant sammenheng mellom BMI og deltagerkategoriene.

Andelen roykere er relativ lik mellom de uten diabetes (gruppe 1), og flere av
diabetesgruppene (gruppe 2, 4,7) som alle har ca. 25 % raykere (tabell 3). Gruppe 6 (tablett
og insulinkombinasjon) har en lavere andel og gruppe 3 (kun metformin) og gruppe 5 (andre
tabletter) har en heyere andel. Det er ikke en statistisk signifikant sammenheng mellom

diabeteskategoriene og rayking.

Hjerte-/karsykdommer er en storre risiko nar man har type 2 diabetes, og resultatene
viser at andelen med hjerte-/karsykdommer er mye hoyere hos de med diabetes enn hos de
uten (tabell 3). Det er gruppe 6 (tablett og insulinkombinasjon) som har den heyeste andelen
kvinner med hjerte-/karsykdommer, pa hele 71 %. Gruppen med lavest andel hjerte-
/karsykdommer er de med type 1 diabetes (gruppe 7), hvor det er 38 % som har hjerte-
/karsykdommer, men det er uansett en hgyere andel enn de uten diabetes (gruppe 1) hvor
andelen er 13 %. Det er en statistisk signifikant sammenheng mellom hjerte-/karsykdommer
og diabeteskategoriene. Det samme gjelder for bade lavt stoffskifte og depresjon. I gruppen
med kvinner uten diabetes (gruppe 1) er det i overkant av 4 % som har lavt stoffsikte. Det er
en storre andel med lavt stoffskifte blant kvinnene som har diabetes. Gruppe 2 (uten
legemidler) har den heyeste andelen kvinner med lavt stoffskifte og gruppe 4 (metformin og
andre tabletter) har den laveste andelen (hhv. 16 % og 5,5 %). Depresjon ser ut til &
forekomme mer hos noen av gruppene med type 2 diabetes. Hos de uten diabetes (gruppe 1)

er det 18 % av kvinnene som lider av depresjon, mens gruppe 2 (uten legemidler) har den
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hayeste andelen av depresjon (38 %). Det er gruppe 4 (metformin og andre tabletter) og
gruppe 5 (andre tabletter) som har lavest prevalens av depresjon. De med type 1 diabetes
(gruppe 7) har en tilnermet lik andel med de uten diabetes (gruppe 1). Det er en statistisk

signifikant ssmmenheng mellom deltagerkategoriene og bdde lavt stoffskifte og depresjon.

Bruk av utvalgte hjerte-/karlegemidler forekommer i en storre grad hos de med
diabetes enn de uten diabetes (gruppe 1). Det er fa blant de uten diabetes som bruker hjerte-
/karlegemidler, se tabell 3 for utfyllende informasjon. Gruppe 6 (tablett og
insulinkombinasjon) skiller seg ut fra de andre diabetesgruppene med haye andeler av bruk
blant de fleste av hjerte-karlegemidlene. I denne gruppen bruker naermere 60 % statiner,
sammenlignet med de andre gruppene pa 28 - 44 %. I gruppe 6 (tablett og insulinkombinasjon
er det storre forekomst av -blokkere, ACE-hemmere, kalsiumantagonister og angiotensin-2
antagonister sammenlignet med de andre diabeteskategoriene. De med type 1 diabetes har
derimot en lavere forekomst av disse legemidlene, men likevel hoyere enn de uten diabetes.
Det er en statistisk signifikant ssmmenhengen mellom bruk av de utvalgte hjerte-

/karlegemidlene og diabeteskategoriene.

4.2 Fordeling av bruken av antidiabetika blant diabeteskategoriene

En oversikt over hvilke ulike typer antidiabetika som brukes i de ulike gruppene av
type 2 diabetes vises i tabell 4. Det er tatt utgangspunkt i ATC-kodene siden dette ble brukt til
a lage kategoriene. Tabellen viser at det er storst antall brukere av Metformin, og deretter er
det sulfonylurea. Bruk av sulfonylurea er tilnermet lik 90 % blant kvinnene som er
kategorisert med type 2 diabetes og som bruker ett eller flere andre blodglukosesenkende
legemidler enn metformin (gruppe 4 og 5). Det er 13% av kvinnene i gruppe 4 (metformin og
andre tabletter) som bruker legemidler fra gruppen Tiazolidindioner. Det er en mindre andel
som bruker alfaglukosidasehemmere. Prosentandelene viser hvor stor andel som bruker
legemidler innenfor denne gruppen, og siden noen kvinner bruker flere enn ett legemiddel,
blir ikke prosentene til sammen 100. Det er sju kvinner som har oppgitt at de bruker
antidiabetika, men som er kategorisert i gruppen uten diabetes (gruppe 1) fordi de har svart
nei pd spersmalet om de har diabetes. I tabell 4 kommer det fram at det er atte som bruker

antidiabetika i denne gruppen, altsa er det en av disse kvinnene bruker to legemidler.
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4.3 Multivariat analyse (principal component analysis, PCA)

PCA plottet (figur 4) viser en oversikt over alle deltagerne, hver prikk representerer ett
individ og fargene representerer de ulike deltagerkategoriene. De gra prikkene er den sterste
gruppen, de uten diabetes (gruppe 1). Gruppe 2 (uten legemidler) er gul, gruppe 3 (kun
metformin) er oransje, gruppe 4 (metformin og andre tabletter) er rod, gruppe 5 (andre
tabletter) er lilla, gruppe 6 (tablett og insulinkombinasjon) er bld og de med type 1 diabetes
(gruppe 7) er gronn. Plottet viser at det er variablene alder og BMI som skiller de med type 2
diabetes mest fra de uten diabetes (oppsamlingen av gra prikker), dette ved at de med type 2
diabetes trekkes” opp mot alder og BMI. Kostholdsvariablene er alle samlet til hayre i
plottet, og de representerer gkende verdier mot heyre. Her kan man ogsa tydelig se at de med
type 2 diabetes befinner seg mer til venstre i plottet enn de uten diabetes (gra prikker). Hjerte-
/karvariabelen og fysisk aktivitet peker nedover, noe som betyr en gkende tendens til disse to
nedover i plottet. Her vises det ogsa at de med type 2 diabetes holder seg mer i gvre, venstre
del av plottet sammenlignet med de uten diabetes. Selv om de med type 2 diabetes trekkes
oppover mot venstre i plottet, er det ogsa en del gré prikker (ikke diabetes) i samme omréde.
Det er imidlertid ikke klart kun etter denne analysen hvor mange dette gjelder. De med type 1
diabetes (grenn) er ikke sa enkle & se 1 plottet, da de holder seg mer samlet med de uten
diabetes (gra). Men det kan se ut til at de er litt mer spredt i plottet og ikke like sentrert som
de med type 2 diabetes.
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4.4 Tabeller og figur fra resultatene
Tabell 3 Karakteristika av deltagerkategoriene

DELTAGERKATEGORIER
GR. 1 GR.2 GR.3 GR. 4 GR.5 GR. 6 GR.7 p-verdi'
Ikke diabetes Type 2 diabetes  Type 2 diabetes  Type 2 diabetes  Type 2 diabetes Type 2 diabetes Type 1 diabetes
uten legemidler  kun Metformin Metformin + Andre tabletter Tabletter + Insulin
andre tabletter Insulin
n= 3212 n= 406 n=222 n=127 n= 68 n=67 n= 148
Gjennomsnitts alder, ar (+ std.avvik)
54,8 (+4,0) 56,2 (#4,3) 56,2 (+4,0) 56,8 (+4,3) 56,7 (£4,2) 57,7 (%£3,8) 54,8 (£4,2) <0.001
Sivilstatus (n (%))
Singel 564 (17,6) 81 (20,0) 45 (20,3) 26 (20,5) 15 (22,1) 19 (28,4) 35 (23,7
I parforhold 2648 (82,4) 325  (80,0) 177 (79,7) 101 (79,5) 53 (77,9 48 (71,6) 113 (76,3) 0,097
Arbeid-situasjon (n (%))
Heltid 1721  (54,1) 123 (30,5) 79 (359) 47 (37,3) 14 (20,6) 24 (36,3) 48 (33,1)
Deltid 962 (30,2) 117 (29,0) 49 (22,3) 31 (24,6) 20 (29.,4) 11 (16,7) 45 (31,0)
Ikke i arbeid 499 (15,7) 163 (40,5) 92 (41,8) 48 (38,1) 34 (50,0) 31 (47,0) 52 (359 <0.001
Opplevelse av egen helse (n (%))
meget god 1067 (34,0) 38 (10,0) 10 4,7 10 (8,0) 2 (3,1 0 (0 12 (8,5
god 1883 (60,1) 265 (69,0) 141  (66,5) 91 (72,8) 54 (84,4) 39 (63,0) 95 (67,4)
dérlig 175  (5,6) 76 (19,8) 58 (27.4) 23 (18,4) 7 (10,5 20 (32,3) 30 (21,3)
meget darlig 9 (0,3) 5 (1,2) 3 (1,4 1 (0,8 1 (2,0 3 4,7 4 (2,9 <0.001
Fysisk Aktivitet (n (%))
1: Lav 694  (22,7) 125 (32,8) 89 (41,8) 39 (35,1 22 (35,5) 26 (41,3) 48  (34,0)
2: Moderat 1786 (58,4) 195 (51,2) 98 (46,0) 60 (54,1) 30 (48.4) 32 (50,8) 71  (50,4)
3: Hoy 579 (18,9) 61 (16,0) 26 (12,2) 12 (10,8) 10 (16,1) 5 (7,9 22 (15,6) <0.001
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Kosthold (gjennomsnitt (+std.avvik))

Sukker (g/dogn) 24 (x15) 19 (x14) 15 (£13) 15 (£13) 14 (£12) 16 (x11) 17 (£12) <0.001

Kalorier (kcal/dagn) 1702 (£456) 1627 (x472) 1623 (£506) 1641 (£501) 1489 (£483) 1632 (£517) 1603  (£429) 0,092

Fett (g/dogn) 65 (£22) 64 (£24) 65 (£26) 66 (£26) 61 (£23) 64 (£26) 64 (x22) 0,001
Gjennomsnitts BMI (£std.avvik)

254 (#4,1) 28.6  (£5,5) 31,5 (#5,7) 31,1 (5,7) 29,7 (5,1 33,2 (6,0) 27,3 (£5,4) <0.001
Royk (n (%))
734 (23,9) 92 (24,9) 61 (30,1) 27 (24,1) 17 (27,9) 12 (19,1) 35 (252) 0,498

Tran/Omega 3 (n (%)) 1578  (49,1) 195 (48,0) 103 (46,4) 55 (43.3) 35 (5L,9) 25 (37,3) 81 (54,7) 0,231
Soya (n (%)) 119 (3,7 17 (4,2) 5 (23 5 (39 3 44 2 (3,0 4 (2,7 0.900
Andre kosttilskudd (n 1499 (46,7) 191 (47,0) 98 (44,1) 54 (42)5) 29 (42,7) 25 (37,3) 72 (48,7) 0,639
(%))
ANDRE SYKDOMMER (n (%))
Hjerte-/karsykdommer 430 (13,4) 227 (55,9) 123 (55,4) 82 (64,6) 37 (54,4 48 (71,6) 57 (38)5) <0.001
Depresjon 579 (18,0) 157 (38,7) 68 (30,6) 16 (12,6) 8 (11,8) 18 (26,9) 31 (20,9) <0.001
Lavt Stoffskifte 133 4,1 65 (16,0) 29 (13,1) 7 (5,5 6 (8,8 9 (134 20 (13,5) <0.001
HJERTE-/KARLEGEMIDLER (n (%))
Statiner 156 (4,9) 114 (28,1) 86 (38,7) 56 (44,1) 25 (36,8) 39 (58,2) 42 (28,4) <0.001
B-blokker 132 (4,1) 78 (19,2) 44 (19,8) 22 (17,3) 19 (28,0) 18 (26,9) 15 (10,1) <0.001
ACE-hemmer 49 (1,9 38 (94 31 (14,0) 32 (252) 12 (17,7) 22 (32,8) 23 (15,5) <0.001
Angiotensisn-2 145 (4,5 75 (18,5) 79 (35,6) 44 (34,7) 17 (25,0) 24 (35,8) 30 (20,3) <0.001
antagonister
Kalsiumantagonister 60 (1,9 40 (9,9 27 (12,2) 24 (18,9) 9 (13,2) 19 (284 11 (74 <0.001

'p-verdier fra Kji-kvadrat test ved kategoriske variabler og ANOVA ved kontinuerlige avhengige variabler.
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Tabell 4 Fordelingen av de ulike blodglukosesenkende midlene unntatt insulin mellom deltagerkategoriene

DELTAGERKATEGORIER
Gr.1 Gr.3 Gr. 4 Gr.5 Gr. 6
Ikke Diabetes Type 2 diabetes Type 2 diabetes Type 2 diabetes Type 2 diabetes
Total Kun metformin Metformin + andre  Andre tabletter Tabletter
tabletter + Insulin
3211 222 127 68 67
n n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Metformin (A10B A) 412 5 (0,16) 222 (100) 127 (100,0) 0 (0) 63 (94,0)
Sulfonylurea (A10B B) 183 2 (0,10) 0 (0) 114 (90,0) 60 (88,0) 7 (10,4)
Kombinasjoner av orale blodglukosesenkende
midler (A10B D) 2 0 (0) 0 (0) 0 (0) 2 (3) 0 (0)
Alfaglukosidasehemmere (A10B F) 10 0 (0,00) 0 (0) 6 (4,7) 4 (6,0) 0 (0)
Tiazolidindioner (A10B G) 21 1 (0,03) 0 (0) 17 (13,4) 2 (3,0 1 (L5
Andre blodglukosesenkende midler, ekskl. 5 0 (0) 0 (0) 2 (1.6) 3 (44) 0 (0)

Insulin (A10B X)

Gruppe 2 og 7 er ekskludert fordi de er definert ved 4 ikke inkludere noen av disse legemidlene

Dipeptidylpeptidase-4 (DPP-4)-hemmere (A10B H) var ikke pa markedet enné da disse dataene ble innhentet
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Figur 2 PCA plottet - fordeling av deltagerne

Fargene: Gruppe 1: gré, gruppe 2: gul, gruppe 3: oransje, gruppe 4: red, gruppe 5: lilla, gruppe 6: bla,
gruppe 7: grenn
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S5 Diskusjon

5.1 Resultatene

Denne studien viser karaktertrekk hos personer med og uten diabetes nar det gjelder faktorer

som representerer risiko for og/eller konsekvenser av diabetes.

Prevalensen av diabetes i denne studien (2,1 %) stemmer godt overens med tidligere
tall for prevalens i Kvinner og kreft-studien som var 2,6 % (20). Det er storst andel med type
2 diabetes (86 %) ogsé her 1 denne studien, noe som stemmer med det som litteraturen sier
(7). Det er ogsa en stor andel av de med type 2 diabetes som ikke bruker noen legemidler i sin
behandling. Det er lett & fa oversikt over de som bruker legemidler i diabetesbehandlingen
ved hjelp av reseptregisteret i Norge, men det er ikke like enkelt & finne disse som ikke bruker
legemidler. I denne studien er det er det hele 46 % av de med type 2 diabetes som ikke bruker

legemidler i behandlingen.

Den storste forskjellen i karakteristika er funnet mellom de uten diabetes (gruppe 1) og
de med type 2 diabetes (gruppe 2-6). Dette kommer fram av heyere forekomst av andre
sykdommer, hyppigere bruk av hjerte-/karlegemidler, lavere fysisk aktivitetsniva, hoyere BMI
og lavere sukkerinntak blant de med type 2 diabetes sammenlignet med de uten diabetes.
Karakteristika blant de med type 1 diabetes (gruppe 7) er som forventet mer likt de uten
diabetes nar det gjelder typiske risikofaktorer for type 2 diabetes. Samtidig har de med type 1
diabetes noen likhetstrekk med de med type 2 diabetes nar det gjelder konsekvenser av
sykdommen, f.eks. andre sykdommer. Noen av variablene viste seg & ikke ha en statistisk

signifikant sammenheng med deltagerkategoriene, bl.a. reyking og inntak av kosttilskudd.

Mellom de ulike kategoriene av type 2 diabetes er forskjellen mindre, men gruppe 6
(tablett og insulinkombinasjon) skiller seg ut med en hayere grad av sykelighet og et hayere
legemiddelbruk, men ogsd med et lavere fysisk aktivitetsniva, og heyere BMI enn de andre
gruppene med type 2 diabetes. Gruppe 5 (andre tabletter) var den gruppen som ble oppdaget
under innledende arbeid med datamaterialet. Denne gruppen viste seg & vere litt spesiell,

dette diskuteres mer i kapitel 5.1.2.
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5.1.1 Forskjeller i karakteristika mellom de med og uten diabetes

Nesten alle variablene som er undersekt viser klare, og stort sett forstielige, forskjeller
mellom de uten diabetes (gruppe 1) og de med type 2 diabetes (gruppe 2-6). Forskjellen i
gjennomsnittsalder mellom gruppene er ikke stor, men den er statistisk signifikant. Selv om
forskjellen ikke er stor, er det som forventet at de med type 2 diabetes har en heyere alder enn
de uten diabetes og de med type 1 diabetes. Det er en storre andel kvinner som ikke er i arbeid
1 gruppene med diabetes sammenlignet med de uten diabetes. Dette kan forklares med at det
er en alvorlig kronisk sykdom uavhengig om det er type 1 eller type 2 diabetes. Dette kan
kanskje gjore at man ikke kan jobbe like mye eller like lenge som andre uten denne typen
sykdom. Alder kan ogsa vaere med a pavirke hvor mye kvinnene kan jobbe. Siden alder i seg
selv er en risikofaktor for diabetes, kan den vere en mulig konfunderende faktor til
sammenhengen mellom arbeidssituasjon og deltagerkategoriene. Deltagerne i denne studien
har en aldersspredning fra 45 til 65 &r. Kanskje ville alder hatt storre innvirkning pé
forskjellene 1 arbeidssituasjon hvis aldersspredningen blant deltagerne i studien hadde vaert
storre. Siden type 2 diabetes oppstér senere i livet, er det grunn til & tro at gruppene med type
2 diabetes i en slik situasjon ville hatt en klart hoyere alder enn de uten diabetes eller med
type 1 diabetes. Om dette ville hatt innvirkning pa fordelingen i arbeidssituasjon er derimot
usikkert, da man skulle anta at det er diabetessykdommen som mest sannsynlig er
hovedgrunnen til at de med type 2 diabetes jobber mindre. Hadde alderen til kvinnene vert sa
hey at de kunne ha gétt av med pensjon ville det vert en faktor & ta hensyn til. Dette ville da
kunne ha pavirket fordelingen i arbeidssituasjon. Spersmalet er om noen av gruppene ville
hatt inkludert flere pensjonister enn andre grupper. Dette er usikkert, men hvis forskjellen 1
alder mellom gruppen hadde vert storre ville kanskje pensjonsalderen hatt storre innvirkning.
Oppsummert er det ikke grunn til & tro at en aldersforskjell pa to ar pavirker forskjellene i

arbeidssituasjon mellom gruppene nevneverdig, nar aldersvinduet er slik det er na.

Hoy BMI og overvekt er risikofaktorer som er assosiert med type 2 diabetes, derfor er
det ikke uventet at resultatene viser at de med type 2 diabetes (gruppe 2-6) har en hayere BMI
enn de uten diabetes (gruppe 1). De med type 1 diabetes (gruppe 7) har en BMI som er
tilnermet lik de uten diabetes, noe som stemmer godt med at overvekt ikke er en risikofaktor

for type 1 diabetes (4, 10).

Forskjellen i fysisk aktivitetsnivd mellom de med diabetes og de uten diabetes er

ganske tydelig. Det er klart flere som har et lavt fysisk aktivitetsnivd blant de med diabetes
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sammenlignet med de uten diabetes. Her kan man ikke vite om aktivitetsnivéet er pavirket av
at man har diabetes eller om aktivitetsnivaet har bidratt til at kvinnene har fétt diabetes. Men

det at de med diabetes har et lavere fysisk aktivitetsniva stemmer godt overens med at fysisk
inaktivitet er en risikofaktor for diabetes i seg selv. De med type 1 diabetes har ogsé et lavere
fysisk aktivtetsnivd enn de uten diabetes, selv om det ikke blir sett pa som en risikofaktor pa

samme mate for type 1 diabetes. Kanskje har de med type 1 diabetes et lavere fysisk

aktivitetsniva pa grunn av sykdommen i sterre grad enn de med type 2 diabetes.

Resultatene i denne studien viser at kvinnene med type 2 diabetes i gjennomsnitt
spiser mindre sukker enn de uten diabetes. Dette er et resultat som stemmer godt overens med
behandlingsretningslinjene for diabetes, som sier at de med diabetes skal ha mindre sukker i
kosten (4). Selv om sammenhengene mellom gruppene nar det gjelder totalt kaloriinntak ikke
er statistisk signifikant, kan man se at det er de samme tendensene til forskjell mellom de med
diabetes og de uten som nar det gjelder sukkerinntak. Der de uten diabetes har et hgyere
inntak enn alle diabetesgruppene. En studie som ble publisert i 2013, viser at de med diabetes
har et sunnere kosthold enn de uten diabetes. De har et lavere inntak av karbohydrater, men et
heyere inntak av protein og fett (37). Resultatene i denne oppgave kan ogsé tyde pa at det er
et sunnere kosthold blant de med diabetes sammenlignet med de uten diabetes. Noe som da
stemmer godt overens med annen forskning og retningslinjer. I retningslinjene blir mange av
kostholdsradene oppgitt i energiprosent. De med diabetes er i gjennomsnitt innenfor
anbefalingene nér det gjelder mengder sukker og fett i energiprosent (Appendiks 6). I
retningslinjene star det at totalt fettinntak ikke ber overstige 35 E %. Det er ingen av gruppene
1 denne oppgaven som har totalt gjennomsnittlig fettinntak som overstiger dette. Nar det
gjelder sukker er det anbefalt at sukker bidrar til maksimalt 10 % av energiinntaket. Det er

heller ingen av gruppene som overstiger disse anbefalingene.

Det ble ikke funnet noen statistisk signifikant sammenheng mellom
deltagerkategoriene og bruk av kosttilskudd. Generelle kostholdsrad inkluderer anbefalinger
om tran eller omega-3)(38). Det har ogsé vart anbefalt spesielt til pasientgrupper med hjerte-
/karsykdom (39) det finnes blant annet et registrert legemiddel med innhold av omega-3
(Omacor®) med indikasjon «... stottebehandling ved sekundcer profylakse etter hjerteinfarkt,
...» (40). Ut ifra dette kan man tro at det skal vaere flere brukere av kosttilskudd blant de med
diabetes, spesielt type 2. Tidligere masteroppgaver har derimot funnet at det er en hoyere
prevalens av totalt kosttilskuddsbruk blant de med et hayt fysisk aktivtetsniva, lav BMI og lite

bruk av hjerte-karlegemidler, altsd de friskeste i samfunnet. I resultatene i denne oppgaven er
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det funnet tendenser som kan se det samme, med at de uten diabetes har en litt hoyere
prevalens av kosttilskuddsbruk enn de andre (41, 42). Kanskje forskjellene hadde kommet

tydeligere fram hvis man hadde slatt sammen alle kosttilskuddsvariabelen til en.

Det er storre risiko for & fi andre sykdommer nar man har diabetes, dette gjelder
spesielt hjerte-/karsykdommer (5). Dette bekrefter resultatene, ved at det er hgyere forekomst
av hjerte-/karsykdom blant de med diabetes enn de uten. P4 grunn av at dette er et
tverrsnittstudie er det umulig & vite hva som forekom ferst. Det er usikkert om de har fatt
hjerte-/karsykdom som en konsekvens av at de har diabetes, eller om de hadde hjerte-
/karsykdom fra fer. Litteraturen sier i midlertidig at de med diabetes har ekt risiko for hjerte-
/karsykdommer. En studie fant risikoen for hjerte-/karsykdommer til & veere dobbel sé stor
blant de med diabetes i forhold til de uten diabetes (43). Resultatene viser seg her a vere 1 god
overensstemmelse med det litteraturen sier. De med type 1 diabetes har ogsa en hoyere
forekomst av hjerte-/karsykdom enn de uten diabetes men ikke like hey som de med type 2
diabetes. Det er en hoyere forekomst av lavt stoffskifte blant de med type 2 diabetes enn de
uten diabetes. Noe som ikke er uventet da diabetes kommer med ekstra risiko for andre
sykdommer. Gruppe 4 og 5 ser ut til 4 ha en lavere forekomst enn resten av gruppene med
diabetes, det er uklart hvorfor de har en lavere forekomst av lavt stoffskifte. Resultatene viser
er en hayere forekomst av depresjon blant de med diabetes enn de uten diabetes. I en
amerikansk studie fra 2006 viser det seg at de med type 2 diabetes som brukte insulin hadde
en hegyere forekomst av depresjon enn det med type 1 diabetes og de med type 2 diabetes som
ikke bruke insulin (44). Resultatene funnet i denne oppgaven viser at det er de med type 2
diabetes som ikke bruker insulin som har den hoyeste forekomsten med depresjon. Det kan
vare mange grunner til dette, uten at denne studie kan gi svar pd det. Det kan for eksempel
vare at de ganske nylig har blitt diagnostisert med diabetes og pé grunn av det er deprimert.
De med type 2 diabetes som bruker insulin har forevrig en hgyere forekomst av depresjon enn

de med type 1 diabetes.

Det er betydelig hoyere forekomst av bruk av hjerte-/karlegemidler blant de med
diabetes, og spesielt hos de med type 2 diabetes. De med type 1 diabetes har en lavere andel
brukere av hjerte-/karlegemidler enn de med type 2 diabetes, men fremdeles hoyere enn de
uten diabetes. Noe av grunnen til dette kan vaere at diabetes er forbundet med okt risiko for
hjerte-/karsykdommer, noe som bli bety bruk at hjerte-/karlegemidler. Overvekt er ogsa
forbundet med okt risiko for hjerte-/karsykdommer og det kan kanskje forklare hvorfor det er

en hoyere forekomst av hjerte-/karlegemidler blant de med type 2 diabetes sammenlignet med
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type 1 diabetes. Aldersforskjell kan ogsa bidra litt til forskjellen mellom de to

diabetesdiagnosene siden risiko for hjerte-/karsykdom ogsa eker med alder.

Det var ikke uventet at de med diabetes opplever sin egen helse til 4 vaere darligere,
sammenlignet med de uten diabetes. Det er naturlig & tenke seg at det & ha en alvorlig kronisk
sykdom vil ha innvirkning pa opplevelsen av egen helse. En studie som ble gjennomfort i
Spania i 2010, fant ut at kvinner med diabetes i storre grad opplever sin egen helse som
dérligere enn de uten diabetes. Gruppe 6 (tablett og insulinkombinasjon) er den gruppen som
skiller seg mest ut ved at ingen i gruppen opplever sin helse som meget god. Dette kan
komme av at denne gruppen trolig er de sykeste, altsa at de har kommet lengst 1

sykdomsforlepet fordi de er hayt oppe i behandlingstrappa.

Sammenhengen mellom diabeteskategoriene og royking viste seg & ikke vaere
statistisk signifikant. Grunnen til dette kan vere at behandlingsretningslinjene for diabetes
anbefaler roykeslutt som en av de forste tingene som de som blir diagnostisert med diabetes
ber gjore. Derfor kan det vare flere roykere som slutter nir de blir diagnostisert. Sa hvorfor er
det ikke en signifikant sammenheng mellom gruppene og reyking? Det kan komme av at det
er flere og flere som slutter a royke i den generelle befolkningen ogsd, men tanke pa risiko for
sykdommer. Dette kan medfere at det er mindre forskjeller mellom de uten diabetes og de
med. Det kan ogsé vare at de som har fatt diabetes hadde en storre andel roykere til &
begynne med, men at mange sluttet etter at de hadde fatt diagnosen. Dermed kom de ned til
samme andel raykere som i den generelle befolkningen, slik at det ikke blir noen forskjell

mellom gruppene. Dette er selvfalgelig kun spekulasjoner.

Sivilstatus har ikke signifikant ssmmenheng med diabeteskategoriene. Det burde ikke
vare noen grunn til at man er sykere bare fordi man er alene. Handteringene av eventuelle
konsekvensene som kommer med sykdommen kan derimot vere vanskeligere 4 takle hvis
man er alene sammenlignet med hvis man er i et parforhold. Men det pavirker ikke direkte
risikoen for sykdom. Det er heller sykdommen som kan pavirke parforholdet. Resultatene i
denne studien viser tendenser til at det kan vaere en storre andel singel kvinner i gruppene som
er kommet lengst i sykdomsforlepet, med type 2 diabetes. Noe som kan bety at de som har
kommet lengst i sykdomslepet har slitt mest med kontroll over sykdommen sin pd grunn av at
de er alene. Men dette blir kun spekulasjoner. Det er ingen vesentlige forskjeller mellom

gruppene som skulle tilsi at sykdommen pavirker sivilstatusen eller motsatt i denne studien.
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5.1.2 Variasjon i karakteristika blant de med type 2 diabetes

Blant de med type 2 diabetes er det gruppe 6 (tablett og insulinkombinasjon) som er den
gruppen som skiller seg mest ut. Dette i form av at de er sykere enn de andre gruppene. Dette
kan man se pd som et rimelig resultat da denne gruppen er de som kommet lengst i
sykdomsforlgpet nar det gjelder diabetes ogsa. De har kommet s& langt at de ma bruke insulin

1 kombinasjon med antidiabetika (4).

Det er gruppe 3 (kun metformin) og gruppe 6 (tablett og insulinkombinasjon) som har
den hoyeste andel kvinner med lavt aktivitetsnivd. Gruppe 6 er de kvinnene med type 2
diabetes som har fatt mest avansert behandling for diabetes og vil kanskje ogsa vere de som
er de sykeste med tanke pé diabetesdiagnosen. Det er som nevnt tidligere umulig & vite om
kvinnene er kommet sa langt i sykdomslepet pd grunn av et lavt fysisk aktivtetsniva eller om
de har fatt et lavt fysisk aktivtetsniva pa grunn av sykdommens progresjon. Gruppe 3 (kun
metformin) har ogsé en heyere andel med kvinner som har et lavt aktivitetsnivd. Det kan
muligens forklares med at de ikke klarte & kontrollere sykdommene godt nok med kun en
livsstilsendring og derfor matte de legge til metformin i behandlingen sin. Dette kan vaere
fordi deres aktivitetsnivé ikke var heyt nok. P& grunn av studiedesignet er det vanskelig & si

om dette er drsaken, men det er absolutt en mulighet.

Kvinnene i gruppe 6 (tablett og insulinkombinasjon) har en heyere andel andre
sykdommer noe som passer godt inn med at disse kvinnene har en hoyere sykelighet enn de
andre med type 2 diabetes. Dette er ogsa den gruppen som bruker mest hjerte-/karlegemidler,

noe som henger naturlig sammen med at store deler av denne gruppen har hjerte-/karsykdom.

Kvinnene som dannet gruppe 5 (andre tabletter) ble oppdaget under det innledende
arbeidet med datasettet. Denne gruppen ser ut til a skille seg litt ut fra de andre gruppene med
type 2 diabetes i karakteristika. Behandlingstrappen som ble laget ut ifra
behandlingsretningslinjene kan ses som en trapp hvor brukerkarakteristika eker eller synker
ndr man gér opp trappen. Hvis man ser pa behandlingstrappen pa denne maten kan man si at
gruppe 5 (andre tabletter) ikke alltid felger denne opp- og nedstigningen i karakteristika. Det
var ikke noen klar plassering for akkurat denne gruppen i behandlingstrappen, da de ikke
brukte metformin. Denne gruppen ble derfor plassert inn i trappen med bakgrunn i at de ikke
brukte metformin, men at de heller ikke brukte insulin. Resultatene for gruppe 5 pa for
eksempel kostholdsvariablene; sukker, fett og totalt kaloriinntak viser at gruppe 5 har verdier

som géar ned fra gruppe 4 (metformin og andre tabletter) istedenfor & folge oppstigningen.
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Siden flesteparten (88 %) av kvinnene i gruppe 5 bruker sulfonylurea, som ofte anbefales til
ikke overvektige pasienter hvor livsstilsendringer og/eller metformin ikke hadde tilstrekkelig
effekt, er det kanskje ikke sa overraskende at denne gruppen har et lavere inntak av alle
kostholdsvariablene enn alle de andre gruppene med type 2 diabetes. Dette fordi de kanskje
ikke hadde samme problem med overvekt som de andre gruppene med type 2 diabetes. Nar
det kommer til BMI viser resultatene at gruppe 5 har en BMI som lavere enn de andre med
type 2 diabetes. Man kan sperre seg om kanskje gruppe 5 skulle vart en del av gruppe 3 (kun
metformin) eller gruppe 4 (metformin og andre tabletter) nar man ser pa resultatene fra for
eksempel andre sykdommer og hjerte-/karlegemidler. For & prove & finne ut hvor denne
gruppen heorte til ble det diskutert med klinikere ved Universitetssykehuset i Nord-Norge. De
foreslo en alternativ kategorisering av deltagerne, som var & ha en gruppe som brukte kun ett
antidiabetikum, uavhengig av hvilket legemiddel. Deretter kunne man ha en gruppe som
brukte to eller flere antidiabetika og til slutt en kombinasjonsbehandlingen med insulin. De
resterende gruppene skulle vere som tidligere, de uten diabetes, uten legemidler og type 1
diabetes. Det ble valgt & beholde den originale kategoriseringen pa grunn av det viste seg at
det var sa mange som brukte metformin som monoterapi. Det hadde vert en mulighet &
kategorisere alle kvinnene som na danner gruppe 5 (andre tabletter) inn blant gruppe 4
(metformin og andre tabletter) men siden ingen av de kvinnene brukte metformin, ble ikke det
helt korrekt heller. Siden et overtall av kvinnene i gruppe 5 brukte sulfonylurea kunne det
kanskje veaert et alternativ & lage en egen gruppe for sulfonylurea. Hvis det hadde vaert noen
kvinner som brukte et av de andre blodglukosesenkende midlene alene, kunne det vert et
alternativ 4 samlet det til en gruppe for bruk av kun ett antidiabetikum som ikke er metformin,
i tillegg til gruppe 3 (kun metformin). Det er ikke tatt med i vurderingen at noen av
legemidlene er kombinasjonspreparater, som inneholder metformin og et annet virkestoff. To
av kvinnene i gruppe 5 brukte legemidlene fra denne ATC-koden og burde ha blitt
kategorisert 1 gruppe 4 (metformin og andre tabletter). Det er imidlertid lite trolig at dette vil
ha stor betydningen for resultatene da det er kun to kvinner som bruker legemidler fra denne
ATC-koden. En grunn til at s mange bruker nettopp sulfonylurea kan vare bivirkninger eller
manglende effekt av metformin. Man kan ogsa tenke seg at denne gruppen kvinner er noe
slankere enn de i de andre gruppene, fordi sulfonylurea er anbefalt til slankere pasienter som
ikke far tilstrekkelig effekt av livsstilsendringer og metformin. Dette kan vere en mulig

forklaring pa at denne gruppen har en litt lavere BMI enn de andre gruppene.
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5.1.3 Multivariat analyse (PCA)

I PCA plottet kan man se at de med type 2 diabetes plasserer seg over midtstreken i plottet, og
at de tydelig blir pavirket av variablene BMI, alder, fysisk aktivitet og hjerte-/karsykdom.
Hoy BMI er en kjent risikofaktor for type 2 diabetes, sa det er ingen overraskelse at det er
flere type 2 diabetes tilfeller med hayere BMI. Alder er ogsé en risikofaktor for diabetes, og
det sies at hvis mennesket hadde blitt gammelt nok, hadde alle fétt diabetes. Kostholdsendring
er ofte en del av startbehandlingen av diabetes, det vil derfor vaere naturlig a tenke seg at de
med type 2 diabetes vil trekke seg unna maksimalverdiene av sukker, fett og totalt
kaloriinntak, som viser seg til hoyre i plottet. Dette pa grunn av at de skal ha et mindre inntak
av sukker, fett og kalorier enn den generelle befolkningen (4). Fysisk aktivitet er ogsa en del
av startbehandlingen men lav fysisk aktivitet er ogsé en risikofaktor. I trdd med dette kan man
se at de kvinnene med type 2 diabetes har et lavere fysisk aktivitetsniva og derfor trekkes
oppover i plottet. Fysisk aktivitet peker nedover, noe som tyder pa at det er gkt fysisk aktivitet
nedover i plottet. | PCA-plottet vil det vaere de med den heyeste verdien pa den gitte
variabelen som trekker mest nedover. Siden variabelen hjerte-/karsykdom er en dikotom
variabel som i Kvinner og kreft-studien er kodet 1 for nei og 0 for ja, tyder plottet pa at det er
flere tilfeller av hjerte-/karsykdommer blant de med type 2 diabetes, eller at de med hjerte-

/karsykdom har mer diabetes.

PCA plottet viser tendenser til at en del kvinner uten diabetes plasseres blant de med
type 2 diabetes. Disse har trolig BMI, alder, hjerte-/karsykdom, fysisk aktivitetsnivd og/eller
kosthold som gjer at de ligner de med type 2 diabetes. Det antas at det er en like stor andel
med udiagnostiserte personer med type 2 diabetes som det er personer med type 2 diabetes. I
Kvinner og kreft-studien er prevalensen av type 2 diabetes 2,6 % (20). Sa hvis antagelsene om
udiagnostiserte stemmer, vil det i denne studiepopulasjonen vere 2,6 % av de uten diabetes
(n=3212) som har udiagnostisert type 2 diabetes, dette tilsvarer i underkant av 100 kvinner.
Det er vanskelig & si ved visuell inspeksjon av plottet hvor mange potensielt udiagnostiserte
det er her, men et grovt anslag ligger kanskje noe over 100 personer. Selv om disse kvinnene
ligner de med type 2 diabetes pa viktige parametere, vil ikke alle veere udiagnostiserte
diabetestilfeller, mange vil vaere helt friske. Dette vil det vaere interessant & forske videre pé

ved bruk av metoder som kan gi prevalensestimater.
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5.2 Styrker og svakheter med metoden

5.2.1 Datainnsamling

Data fra Kvinner og kreft-studien er innhentet ved hjelp av sperreskjema. Det er bade fordeler
og ulemper med & samle inn data pa denne maten. Fordelene er at det er en ganske effektiv og
enkel méte & samle inn mye informasjon, siden deltagerne svarer pa flere ulike spersmal og
dermed gir data til mange variabler i ett og samme sperreskjema. P4 den andre siden kan
sparreskjema vere en utfordring med tanke pa at deltagerne selv rapporterer svarene. Derfor
er ulempen med sporreskjema at man er avhengig av at deltagerne husker rett og oppgir
korrekt informasjon. Det er finnes flere studier som har sett pa hvor neyaktig selvrapportering
av legemiddelbruk egentlig er (45). De fleste husker veldig godt hvilke reseptpliktige
legemidler de bruker og har brukt tidligere, det er litt verre med reseptfrie legemidler og

kosttilskudd (45).

5.2.2 Ekstern validitet

En tidligere studie har undersekt ekstern validitet i Kvinner og kreft-studien (46). Det var lite
som tydet pa problemer med seleksjonsbias i studien. Derfor kan man anta at kvinnene som
deltar i Kvinner og kreft-studien er representativ for norske kvinner i samme aldersgruppe
(46). Et randomisert utvalg av kvinner og heye svarprosenter tyder ogsa pa hey grad av
ekstern validitet. Kvinnene som er plukket ut i denne oppgaven kommer fra biobanken i
Kvinner og kreft-studien. Disse kvinnene er et tilfeldig utvalg fra Kvinner og kreft-studien.
Siden Kvinner og kreft-studien her basert pa et randomisert utvalgt av kvinner i Norge vil
dette bety at de resultatene som er funnet i denne oppgaven er representative for biobanken i
Kvinner og kreft-studien, og den er igjen representativ for hele Kvinner og kreft-studien.
Derfor kan man si at resultatene her er representativt for kvinner i Norge i samme

aldersgruppe.

5.2.3 Intern validitet

Spersmalet om hvorvidt kvinnene har diabetes eller ikke, er tidligere validert og funnet & vaere
valid (20). Det ble validert ved at deltagere og fastlegen ble kontaktet for & bekreftet
deltagerens diabetesdiagnose (20). Kvinnene som deltok i denne valideringsstudien ble

tilsendt et brev hvor de ble bedt om & bekrefte sin diabetesdiagnose som de hadde oppgitt 1
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hovedsperreskjemaet. De ble ogsé spurt om det var greit at deres fastlege ble kontaktet for &
fa bekreftet at de hadde diabetes og hvilken type diabetes de hadde. Av de som valgte & delta i
denne studie var det flest som hadde type 2 diabetes (84 %). For diabetes generelt var de
positive prediktive verdiene hoye ved bekreftelse fra deltagerne (84%) (20). De positive
prediktive verdier gir informasjon om hvor sannsynlig det er at en kvinne har diabetes dersom
hun har svart ja pa dette i sperreskjemaet. Det gir en indikasjon pd hvor mye man kan stole pa
svarene pa dette og lignende spersmaél. Dette viser at spersmalet om diabetes er valid og at
man kan stole pa svarene som gis. Feilsvar pa dette spersmalet kan fore til en under- eller
overestimering av kvinner med diabetes i denne studien. En underestimering kan forekomme
hvis kvinnene ikke er klar over at de har diabetes, enten fordi de ikke vet det, eller fordi de
kanskje har misforstatt legen. I resultatene i denne studien ble det funnet sju kvinner som i
hovedsperreskjemaet har rapportert at de ikke har diabetes, men som i tosiders sperreskjema
har rapportert bruk av antidiabetika. Det er derfor stor grunn til & tro at disse kanskje har svart
feil av en eller annen grunn pa spersmalet om diabetes. Eller sé bruker de kanskje
antidiabetika forebyggende pa en eller annen mate. Et annet alternativ er at de har fatt
diagnosen i perioden mellom de to sperreskjemaene. Dette tyder pd en liten underestimering
av andelen med diabetes. Som nevnt tidligere er det grunn til & tro at det er en like stor andel
udiagnostiserte med type 2 diabetes som det er med type 2 diabetes. Derfor kan man kanskje
tenke seg at disse kvinnene vil ligner pd de som har rapportert at de har diabetes 1
karakteristika. En overestimering av antall kvinner med diabetes pa grunn av
diabetessporsmalet blir sett pa som mindre sannsynlig da det ikke er mange som vil rapportere
at de har diabetes hvis de ikke har det. Overestimering kan imidlertid forekomme ved at
kvinnene tror de har diabetes, mens de kanskje egentlig kun er i faresonen for diabetes. Til

sist kan feilkategorisering ogsd komme av at noen rett og slett har krysset feil pa spersmalet.

Det er god grunn til & tro at resultatene fra valideringen av diabetessporsmaélet kan
trekkes over til spersmalene om andre ulike sykdommer som er stilt i hovedsperreskjemaet.
Dette pa grunn av at spersmalene stilles pa akkurat samme maéte i sporreskjemaet og at de star
sammen i sparreskjemaet. Dette tyder derfor pa at det er korrekt informasjon som er kommet
fra sporreskjemaene nar det gjelder forekomsten av andre sykdommer (hjerte-/karsykdommer,
lavt stoffskifte og depresjon) blant deltagerkategoriene. Det er selvfelgelig muligheter for
under- og overestimering av disse resultatene ogsa. Det kan vaere en underestimering av
depresjon, da dette kan vare et litt emfintlig tema, noen vil kanskje ikke innremme at de har

depresjon. Det kan jo ogsa tenkes at noen rapporter at de er deprimert, selv om de ikke
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nedvendigvis har fatt diagnosen av legen. Det er imidlertid ingenting som tilsier at det skal
vaere en selektiv under- eller overestimering hos bare noen av gruppene, det er derfor god
grunn til & tro at en eventuell under- eller overestimering vil forekomme 1 lik grad hos alle
gruppene. Derfor vil man anta at en over- eller underestimering ikke vil ha stor pavirkning pé

resultatene annet enn ved tap av statistisk styrke.

Som nevnt tidligere er det vist at de fleste husker veldig godt hvilke legemidler de
bruker og har brukt innen rimelige tidsaspekter (45). Dette gjor at spersmalet om legemidler
rapportert i det tosiders sporreskjemaet (har du brukt andre medisiner i lopet av siste uke?),
trolig er valid, selv om ikke hver enkelt legemiddelgruppe er spesifikt validert. I det tosiders
sporreskjema er det spersmal om hvilke andre medisiner kvinnene bruker, men det er kun satt
av plass til tre legemidler i sperreskjema, sd selv om man kan bruke ekstra ark, kan dette fore
til en underrapportering. Hvis dette er tilfelle, kan det pavirke flere aspekter med denne
studien. Forst og fremst vil det vaere en mulig underestimering av all legemiddelbruk. Siden
legemiddelbruken av antidiabetika er blitt brukt til & kategorisere kvinnene med diabetes, kan
ogsé en underrapportering her vaere med & pavirke kategoriseringen. Hvis kvinnene ikke har
rapportert alle legemidlene de brukte pa grunn av plassmangel eller andre grunner, kan dette
ha fort til at de er plassert i feil gruppe. Det er god grunn til & tro at kvinnene vil skrive de
legemidlene som de selv ser pa som viktigst forst, derfor kan man tenke seg at insulin er et av
de forste legemidlene de skriver opp hvis de bruker det. Det blir derfor sett pa som mindre
sannsynlig at det er noen som er feilkategorisert som type 2 diabetes, men som egentlig har
type 1 diabetes. Hvis det skulle vert tilfellet ville det bety at disse kvinnene ogsé brukte noen
form for antidiabetika i kombinasjon med insulin. Dette er ikke noe som stir oppfort i
retningslinjene (4). Det finnes studier som har vist at tillegg av metformin hos yngre med type
1 diabetes kan fore til vektnedgang og lavere doser insulin (47). En annen studie fant lignende
resultater, men ingen endring i blodglukosekontroll og dette sammen med de gastrointestinale
bivirkningene veier imot at man ber anbefale metformin hos de med type 1 diabetes (48). Det
er derimot storre grunn til & tro at det kan vere kvinner som er kategorisert med type 1
diabetes, men som ikke har rapportert de andre antidiabetika de bruker, som da egentlig skulle
veert 1 gruppe 6 (andre tabletter og insulin). Det kan ogsé vare kvinner som rapporterer kun
ett av antidiabetika de bruker, disse vil derfor ogsa kunne vare plassert i feil gruppe. Dette
kan forekomme hos de som er i gruppe 3 (kun metformin) hvor det kan vare de egentlig
bruker andre antidiabetika ogsa, og derfor skulle veert i gruppe 4 (metformin og andre

tabletter). Dette kan kanskje ogsa forklare den aparte gruppe 5 (andre tabletter) til en viss
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grad, ved at noen av disse ikke har rapportert sin bruk av metformin, og derfor egentlig skulle
vert 1 gruppe 4. Det er umulig & vite ut i fra data fra denne studien hvor stor andel av
kvinnene som eventuelt har underrapportert sitt legemiddelbruk. Det er derimot ingen grunn
til & tro at en eventuell underestimering av legemiddelbruk vil vere isolert til kun en gruppe,
av deltagerkategoriene. Utfallet av en slik underestimering vil vere at noen av kvinnene
flytter grupper, men det er ikke grunn til & tro at det vil gjore store utslag pé resultatene.
Nondifferensiell feilkategorisering kan imidlertid bidra til & viske ut skillene mellom

gruppene slik at forskjellene, hvis de er der, blir vanskeligere & pavise i en statistisk test.

Kvinnene har i kostholdsdelen av hovedsperreskjemaet rapportert hvor ofte de spiser
ulike matvarer. Svarene 1 denne delen av sperreskjemaet kan pavirkes av hukommelsen, da
det kan vaere lenge siden de har spist noen av de opplistede matvarene. Na er det god grunn til
a tro at det de spiser jevnlig er det de husker og det det er jo det som vil ha sterst innvirkning
pa kostholdet til kvinnene ogsa. Det er veldig stor variasjon i resultatene for de ulike
kostholdsvariablene. De har alle veldig store standardavvik noen som tyder pa veldig spredte
svar blant kvinnene. Dette kan gjore det vanskelig & trekke noen konklusjoner ut ifra denne
informasjonen. Den kan derimot si noe om trender i variasjon mellom de ulike gruppene.
Kostholdsdelen av sperreskjemaet er tidligere validert, opp i mot sammensetninger av
fosfolipid fettsyrer i blodet og ble funnet til & vaere valid (49). Den er ogsa senere validert
igjen med en telefonsamtale for & bekrefte svarene etter 24 timer og en test-retest med tre
maneders mellomrom (50, 51). Alle valideringsmetodene fant sperreskjema om kosthold til &

veare valid. er validert ved hjelp av flere metoder.

Spersmalet i sperreskjemaet om fysisk aktivitet hadde ti svaralternativer. Det ble valgt
a redusere disse til tre kategorier med relativt like store grupper. Lavt aktivitetsniva tilsvarte
1-3, moderat aktivitetsniva tilsvarte 4-7 og heyt aktivitetsniva tilsvarte 8-10. Det ble vurdert
andre inndelinger ogsé, men valget falt pa denne da gruppene ble mest like i storrelse. Et
annet alternativ kunne veert at lavt aktivitetsniva skulle tilsvare 1-4, moderat aktivitetsniva 5-6
og hoyt aktivitetsnivd 7-10. Problemet med denne inndeling var at gruppene for lavt og hoyt
aktivitetsniva ble en god del storre enn gruppen for moderat aktivitetsniva. Dette kunne ha
fort til at forskjellene mellom lavt og heyt aktivitetsniva hadde blitt kunstige store siden
mange flere ville veert inkludert i lavt og hoyt aktivitetsnivd enn med kategoriseringen som
ble valgt. Spersmélet om fysisk aktivitet i sparreskjemaet er utformet som en skala fra en
(sveert lite) til ti (sveert mye), hvor deltageren skulle angi sitt fysiske aktivitetsniva ved a

krysse pa en av boksene. Spersmalet blir da hvor valid dette er. Kan det forekomme en under-
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eller overestimering av kvinnenes fysiske aktivitetsnivd. Ja, noen kvinner kan angi et lavere
eller et hoyere fysisk aktivtetsniva, uten at det en noen klare grunner til hvorfor. De kan
misforsta spersmalet, eller metoden for & angi sitt aktivitetsniva som gjer at de svarer feil.
Variabelen fysisk aktivitet i Kvinner og kreft-studien er vurdert opp mot objektive mél pa
fysisk aktivitet i en tidligere studie (52). Konklusjonen var at tipunktsskalaen er valid og kan
brukes til & definere skiller mellom nivaer av fysisk aktivitet i en voksen populasjon av norske
kvinner (52). Hvis det forekommer en under- eller overestimering her vil den trolig vaere
tilnermet lik i alle deltagerkategoriene. Det er ingen grunn til & tro at noen av kategoriene er

mer utsatt for feilestimering enn andre.

Spersmalet om royking ble tatt fra hovedsperreskjemaet og beholdt slik det var.
Kvinnene kan velge a skrive at de reyker mindre fordi de vet at royking ikke er noe bra
uavhengig av om man har diabetes eller ikke. En slik type underestimering vil mest
sannsynlig forekomme likt blant alle gruppene, og vil derfor ikke ha noen betydning for
resultatene. En artikkel som var publisert 1 2012 kom fram til at selvrapporter royking viste
seg & veere troverdig (53). Dette kan derfor bety at de som har rapportert om reyking i denne

studien rapporterer riktig informasjon.

Som nevnt tidligere er det storre sannsynlighet for feilrapportering av kosttilskudd og
reseptfrie legemidler enn de reseptbelagte legemidlene (45). Dette kan derfor ogsa vere
tilfellet i denne studien. Det er derimot ingen grunn til at det skal vere en forskjell av
feilrapportering mellom gruppene, sé en over- eller underestimering vil trolig vere
nondifferensiell, og derfor ikke pavirke resultatene spesielt. Det som kan vare med a pavirke
resultatene overordnet er sporreskjemaene endrer seg over tid, ved at spersmalene
omformuleres eller fjernes/erstattes. Det kan ogsa vare enskelig a tilfoye nye spersmal fordi
tidene forandrer seg og det kan dukke opp nye ting man ensker a forske pa (31). Dette er
tilfellet nar det gjelder spersmélet om soyatilskudd, som ikke er spurt om spesifikk i alle
sperreskjemaene. Dette vil fore til en trolig underestimering av soya i alle gruppene.
Kvinnene som brukte soyatilskudd kan ha rapportert dette under andre kosttilskudd, derfor
kan denne kanskje ver kunstig hoy. Men det er ikke sannsynlig at feilrapporteringen vil vere
spesifikk for en spesiell gruppe. Det er derfor ikke noe som vil pavirke resultatene i stor grad
nér det gjelder forskjeller mellom de ulike gruppene eller ssmmenhengene mellom

kosttilskudd og deltagerkategoriene.
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Svaralternativene pa spersmalet om hvordan kvinnene oppfattet sin egen helse ble
beholdst slik det opprinnelig var, med fire kategorier. Dette for & fa inntrykk av hvor mange
som sa pa sin helse meget god og meget darlig. Siden det ble inkludert en relativt stor
pasientgruppe i studiepopulasjonen, en oversampling av diabetestilfeller, er det sannsynlig at
andelen med meget darlig helse vil vere heyere enn i totalpopulasjonen. Ofte blir variabelen
dikotomisert til god og darlig. Med det vil man miste hele bildet av hvordan de oppfatter sin

egen helse og heller ikke kunne se forskjellene mellom gruppene like godt.

Sivilstatus ble dikotomisert for & kunne skille mellom det & vare alene og det & leve
sammen med noen. Dikotomisering av denne variabelen ga fordeler ved at man fikk et
tydeligere skille mellom singel og parforhold enn det flere alternativer ville gitt, samtidig
unngikk man at enkelte av gruppene ble svaert sma. Ulemper med dikotomiseringen er at man
nd for eksempel ikke vet hvorfor kvinnene er alene. Er de skilt, enke eller separert? Dette ville
imidlertid veere mindre interessant i forhold til diabetes. Dikotomisering ble derfor det beste
alternativet fordi dette ble vurdert som mest relevant i forhold til sykdommen og
sykdomsforlapet, ikke hvorfor man var alene. Variabelen arbeidssituasjon ble redusert fra atte
til tre kategorier: heltidsarbeid, deltidsarbeid og ikke 1 arbeid. Dette fordi det var enskelig &
vite noe om kvinnene var i arbeid eller ikke, og i s& fall hvor mye de arbeidet. Det ble sett pa
som mindre interessant om kvinnene for eksempel var hjemmevarende, ufere eller pa andre
maéter ikke 1 jobb. Derfor ble disse sldtt sammen til ett alternativ. Ulempen er at man na ikke
vet hvorfor de ikke er i arbeid. Er det kanskje fordi kvinnene er ufere eller sykmeldt, noe som
igjen kan vere pé grunn av sykdommen, fdr man nd ikke noe informasjon om. Selv om man
hadde tatt med alle svaralternativene, kan man ikke anta at diabetesdiagnosen er grunnen til at
kvinnene eventuelt ikke er i arbeid. Hvis de opprinnelige svaralternativene hadde blitt
beholdt, ville ikke forskjellen mellom det & vaere 1 arbeid eller ikke kommet like tydelig fram,

og kvinnene ville vaert fordelt i til dels sma grupper pa flere ulike svaralternativ.
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5.3 Veien videre

Det hadde vaert veldig interessant & viderefore det som har blitt startet pd i denne oppgaven i
form av multivariat analyser for & eventuelt se om man kan finne ut hvem disse kvinnene er
som sier de ikke har diabetes, men som kanskje er udiagnostiserte diabetespasienter Det er
stor grunn til & tro at man skulle ha funnet de sju uten diabetes men med antidiabetika i denne
gruppen. Er dette en gruppe med heyere risiko for diabetes? Burde de kanskje starte med
forebyggende tiltak for 4 unnga a fa diabetes? Er det muligheter for & se hvilke karakteristika

som gjor denne gruppen mer lik de med type 2 diabetes?

Hvis man hadde hatt tilgang til opplysninger og alderen til kvinnene nar de hadde blitt
diagnostisert kunne det ha hjulpet pad med kategoriseringen av de med type 1 diabetes, da de
som regel er unge nér de far diagnosen. Dette finnes 1 hovedsperreskjemaet men det var ikke
inkludert i1 datasettet til denne oppgaven. Det er for evrig mange som ikke har svart pé dette

spersmaélet, sa det hadde kanskje ikke vert sa givende likevel.

Det kunne vert interessant a sett pa hvor god kontroll kvinnene i de ulike gruppene
har pé sin sykdom. Dette kunne vert mulig ved hjelp av blodprever. Dette far 4 se om det var
noen som kanskje skulle fitt endret behandlingen sin. Dette kunne ogsd vert interessant

forhold til en mulig bekreftelse pa de mulige udiagnostiserte kvinner.
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6 Konklusjon

Det er store forskjeller i karakteristika mellom de uten diabetes og de med diabetes. Spesielt
med tanke pé typiske risikofaktorer for diabetes som hay BMI, alder, lavt aktivitetsnivd og
kosthold. Forskjellene blant de med type 2 diabetes er mindre, men den tydeligste forskjellen
viser seg hos de som har kommet lengst i sykdomslepet i form av gkt forekomst av
sykdommer og hjerte-/karlegemidler. Ved hjelp av prinsipal komponetanalyse (PCA) ser man
tendenser til noen kvinner som muligens kan ha udiagnostisert diabetes, men det md mer
avanserte statistiske metoder til for & estimere en prevalens av udiagnostisert diabetes i en

generell befolkning.

Det er ikke mulig & trekke noen konklusjoner om noen kausale sammenhenger siden
dette er et tverrsnittstudie. Men resultatene gir et bilde pa karakteristika blant de ulike

deltagerkategoriene som vil vere representativ for kvinner i samme aldersgruppe.
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8 Appendiks

8.1 Appendiks 1. Behandlingsformer ved type 2 diabetes

Oversikt hentet fra retningslinjene

[Godt validerte behandlingsformer ] [ Mindre godt validerte behandlingsformer ]

Diagnose

I

Livsstilsrad*
i 1-3 mnd**

HbA, > 7%l

metformin
(langsom

opptrapping)
|

HbA1c>7%l i """"""""""""""""""""" )

Legg til Legg til

NPH-insulin sulfonylurea | | ;
(SU) | s |
| v -

Hb A, > 7% iHb A > T% l l
W ( Legg til Legg il
SuU DPP-4 hemmer/

glitazon

Intensiver insulin- L ; le A >T% GLP1-analog

behandlingen

(tillegg av hurtig- Seponer

virkende insulin) metformin
/ og ev. SU b A > 7%
{ Legg il Seponer DPP-4-
NPH-insulin hemmer/GLP1-
(kun ved analog/SU og start
pioglitazon) med NPH-insulin

l Hb A, > 7% l

{ Intensiver insulinbehandlingen

(tillegg av hurtigvirkende insulin)

*Livsstilsrad er basis for all blodglukosesenkende behandling.
“Vurderer medikamentell behandling ved hay Hb A, og lite potensiale for endring av levevaner.
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8.2 Appendiks 2. Hovedsperreskjema eksempel, Kvinner og kreft-studien

KVINNER OG KREFT

for NEI og returnere skjemaet i vedlagte svarkonvolutt.
Vi ber deg fylle ut sperreskjemaet sa noye som mulig.
Du kan ikke bruke komma, bruk blokkbokstaver.

Med vennlig hilsen

Eiliv Lund
Professor dr. med

| hvilken kommune har du bodd lengre enn ett ar?

Alder
1. Fodested: Fra 0 artil m ar
2. Fra ‘ ‘ ‘ar til ‘ ‘ ‘ ar
3. Fra ‘ ‘ ‘ér til ‘ ‘ ‘ ar
4. Fal | el | la
5. Fra L | Jara || ar
6. Fra ‘ ‘ ‘ér til ‘ ‘ ‘ ar
7. Fra ‘ ‘ ‘ér til ‘ ‘ ‘ ar

Hoyde og vekt

Hvor hgy er du? heie cm,) m
Hvor mye veide du da du var 18 ar?i hete kg, m
Hvor mye veier du i dag?inele kg, m
Kroppstype i 1. klasse. (Sett et kryss)

Dveldig tynn Dtynn [ Inormal Dtykk Dveldig tykk

Selvopplevd helse

Oppfatter du din egen helse som; (Sett ett kryss)
Meget god L] God L] Darlig [] Meget darlig

Menstruasjonsforhold

Hvor gammel var du da du fikk menstruasjon forste

gang? _I_

Hvor mange ér tok det for menstruasjonen ble
regelmessig?

L] Mer enn ett ar
D Husker ikke

L] Ett ar eller mindre

L] Aldri

Hvis du samtykker i & veere med, sett kryss for JA i ruten ved siden av.
Dersom du ikke gnsker & delta kan du unnga purring ved a sette kryss

Skjemaet skal leses optisk. Vennligst bruk bla eller sort penn.

_|_

Vinter 2004
KONFIDENSIELT
Jeg samtykker i 4 delta i Ja L
sporreskjemaundersokelsen  NEI L]

Forhold i oppveksten Overgangsalder

| Har du regelmessig menstruasjon fremdeles?

DJa

L] Vet ikke (menstruasjon uteblitt pga. sykdom o.l.)

U] Har uregelmessig menstruasjon

L] Bruk av hormonpreparat med gstrogen
[ Nei
Hvis Nei;
har den stoppet av seg selv?
operert vekk eggstokkene?
operert vekk livmoren?
annet?

H HN|nn

Alder da menstruasjonen opphgorte?

Graviditeter, fodsler og amming

Jal] Neil ]

Hvis Ja; fyll ut for hvert barn du har fadt opplysninger om fedsels-
ar og antall maneder du ammet (fylles ogsa ut for dedfedte eller for
barn som er dede senere i livet). Dersom du ikke har fadt barn fort-
setter du ved neste sparsmal.

Har du noen gang vaert gravid?

Barn Fedselsar Antall maneder
med amming

Barn Fodselsar Antall maneder
med amming

L T o AT e A o BT
el L) e[ ] L]
S N T e AV BT
sl s ] L]

Bruk av hormonpreparater
med ostrogen i overgangsalderen

Har du noen gang brukt ostrogen-
tabletter/plaster?

Jal[ ] Nei ]

Hvis Ja; hvor mange ar har du brukt
ostrogentabletter/plaster i alt?

Hvor gammel var du forste gang du
brukte gstrogentabletter/plaster?

als

Jal] Neil ]

Bruker du tabletter/plaster na?

Kvinner og Kreft 36, Vinter 2004 0-033721
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UTFYLLENDE SP@RSMAL TIL ALLE SOM HAR BRUKT
ELLER BRUKER PREPARATER MED @STROGEN | FORM
AV TABLETTER ELLER PLASTER.

Hvis du har svart «nei» pa spersmalene om hormonbruk i over-
gangsalderen, kan du ga videre til spersméalene under «P-
piller». Har du svart «ja», ber vi deg utdype dette naermere ved
a svare pa spersmalene nedenfor. For hver periode med
sammenhengende bruk av samme hormonpreparat haper vi du
kan si oss hvor gammel du var da du startet, hvor lenge du bruk-
te det samme hormonpreparatet og navnet pa dette. Dersom du
har hatt opphold eller skiftet merke skal du besvare spersmalene
for en ny periode. Dersom du ikke husker navnet pa hormonpre-
paratet, sett «usikker». For & hjelpe deg til & huske navnet pa hor-
monpreparatene ber vi deg bruke den vedlagte brosjyre som
viser bilder av hormonpreparater som har veert solgt i Norge.
Vennligst oppgi ogs& nummer pa hormontabletten/plasteret som

star i brosjyren. +

Alder ved  Brukt samme hormon- Hormontablett/

© start tablett/plaster/ plaster/
B8 sammenhengende (se brosjyre)
6:_‘3 a maned N. Navn

ar

R
TR

P-pillebruk

Har du brukt p-piller eller

minipiller? Jall  Neil ]
Hvis ja, hvor mange ar ’—‘
har du brukt p-piller i alt ‘

Bruker du p-piller na?...... o Jal] Neil |

For p-pillebruk ensker vi & fa vite navnet pa p-pillen, arstallet
du startet & bruke den og hvor lenge du brukte dette merket
sammenhengende. Dersom du har hatt opphold eller skiftet
merke start pa ny linje. For & hjelpe deg & huske navnet ber vi
deg bruke den vedlagte brosjyren. Vennligst oppgi nummeret
pa p-pillen.

Alder ved  Brukt samme p-piller P-piller
8 start sammenhengende (se brosjyre)
k]
5 ar maned Nr. Navn

Hormonspiral

Har du noen gang brukt
hormonspiral (Levonova)? Jal] Neil |

Hvis Ja; hvor mange hele ar har du brukt
hormonspiral i alt?

Hvor gammel var du forste gang du fikk
innsatt hormonspiral?

Bruker du hormonspiral na? Jal] Neil ]

Ostrogenpreparat til lokal bruk i skjeden

Har du noen gang brukt gstrogen-

krem/stikkpille? Jal] Neil |
Hvis Ja;
bruker du krem/stikkpille na? Jal ] Neil |

Andre legemidler

Bruker du noen av disse legemidlene daglig na?

Fontex, Fluoxetin Ja D Nei D
Cipramil, Citalopram, Desital Jal] Neil ]
Seroxat, Paroxetin Jal[] Neil ]
Zoloft Jal]  Neil ]
Fevarin Jal[] Neil ]
Cipralex Jal] Neil ]
. Maneder Ar
Hvis Ja; hvor lenge har du brukt
dette legemidlet sammenhengede? m m
H ttet i
ar dl{ beny! .e _noen av disse sal] Neil ]
legemidlene tidligere?
Ar

Hvis Ja; hvor lenge har du benyttet
disse legemidlene i alt?

iH

Har du eller har du hatt noen av felgende sykdommer?
Hvis ja:
Alder ved
start

Ja Nei

Kreft

Hoyt blodtrykk
Hjertesvikt/hjertekrampe

Hjerteinfarkt

Slag

Sukkersyke (diabetes)

oo ogn
[]

Depresjon (oppsokt lege)
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Har du i lopet av livet roykt mer enn
Neil |

100 sigaretter til sammen? .. .Ja L]

Hvis Ja, ber vi deg om a fylle ut for hver aldersgruppe
i livet hvor mange sigaretter du i gjennomsnitt roykte
pr. dag i den perioden.

Hvor gammel var du da du tok din
forste sigarett?

Antall sigaretter hver dag

Alder

-
A
N
©

10-14 1519 2024 25+
10-14
15-19
20-29
30-39

40-49

OO e
oo

[
[
[
[
[
[

oo
oo
oo
oo

=z

ei

_I_

Roykte noen av dine foreldre da
du var barn?

Royker du daglig na?

O 0s
10

Hvis Ja, hvor mange sigaretter roykte de
til sammen pr. dag?

L]

Brystkreft i naermeste familie

Har noen nzere slektninger hatt brystkreft?

. Vet Alder

Ja Nei ikke  ved start

Dater O o o L]
Mor O o o L]
Soster 0 o o L]

Mammografiundersokelse

Har du veert til undersgkelse av brystene med
mammografi Jal ]

Neil ]

Hvis Ja;
hvor gammel var du forste gangen? (nele an

Hvor mange ganger har du veert undersokt?
-etter invitasjon fra Mammografiprogrammet

-etter henvisning fra lege

FHE B

-uten henvisning fra lege

_I_

Vi ber deg angi din fysiske aktivitet etter en skala fra
sveert lite til sveert mye. Skalaen nedenfor gar fra 1-10.
Med fysisk aktivitet mener vi bade arbeid i hjemmet og i
yrkeslivet, samt trening og annen fysisk aktivitet som tur-
gaing o.l. Sett kryss over det tallet som best angir ditt
niva av fysisk aktivitet.

Alder Sveert lite Sveert mye
14 ar [ [2][3][2][5][e][7][8][2][19]
30 &r [[2][s][4][5][6][7][8][2]f10]
| dag [[2][3][4][5][6][7][8][2][10]

Hvor mange timer pr. dag i gjennomsnitt gar eller
spaserer du utenders? _I_

sjelden/ mindre 1/2-1 time 1-2 timer mer enn

aldri  enn 1/2 time 2 timer
Vinter L] L] L] L] L]
Var [ [ [ 0
Sommer [] [] [] [] []
Host [ [ [ 0

For hver av folgende aktiviteter du deltar i,
ber vi deg oppgi hvor mange minutter pr. dag
du bruker i gjennomsnitt til hver av aktivitetene.

Fritidsaktivitet

Vinter

SepaTVv

Lesing

Handarbeid/hobby .......... ‘

Hagearbeid

Dusj/bad/egenpleie..,.v.v.,.v.‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘

Trening/jogQing ...

Sykling........

_I_

Hvor mange hele timer pr. dag bruker du
pa arbeidsplassen i gjennomsnitt til &

Sitte

Sta

Ga

Lofte

Tunge loft/pleie

Hvor mange trapper (hele etasjer) gar
du i gjennomsnitt pr. dag
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Pavirker noen av folgende forhold kostholdet ditt?
(sett gjerne flere kryss) _I_

D Er vegetarianer/veganer D Har anoreksi
DSpiser ikke norsk kost til daglig

D Har allergi/intoleranse D Har bulimi

[ IKronisk sykdom [ ]Prover & ga ned i vekt

Vi er interessert i & fa kjennskap til hvordan kostholdet
ditt er vanligvis. Kryss av for hvert spersmal om hvor ofte
du i gjennomsnitt siste aret har brukt den aktuelle mat-
varen, og hvor mye du pleier & spise/drikke hver gang.

Hvor mange glass melk drikker du vanligvis av hver

type? (Sett ett kryss pr. linje)
aldri/
sjelden

0O 0 o O
0 d 0O o O
0O 0o o o
I N A I

Hvor mange kopper kaffe/te drikker du vanligvis av
hver sort? (Sett ett kryss for hver linje)

1-4 pr.
uke

5-6 pr.
uke

2-3 pr.
dag

4+
pr.

1 pr.
dag

[
[
H
[

Helmelk (set, sur)
Lettmelk (set, sur)
Ekstra lettmelk
Skummet (set, sur)

Bruker du til kaffe eller te folgende:

Kaffe Te
Sukker (ikke kunstig setstoff [ Jua [ Nei [ JJa [ |Nei
Melk eller flote D Ja DNei D Ja DNei

Hvor mange glass vann drikker du vanligvis?
(Sett ett kryss for hver linje)

aldri/
sjelden

4+
pr.
dag

Springvann/flaskevann D D D D D D

Hvor mange glass appelsinjuice, saft og brus drikker
du vanligvis? (Sett ett kryss for hver linje)

1-3 pr.
uke

4-6 pr.
uke

1pr.
dag

2-3 pr.
dag

aldri/
sjelden

4+
pr.
dag

Appelsinjuice D D D D D D
Saft/brus med sukker D D D D D D
saftbrus sukkertri [ ][] [ [ [] []

Hvor ofte spiser du yoghurt (1 beger)? (Sett ett kryss)

DAIdri/sjelden L1 pr. uke [ 23 pr. uke [ Jas pr. uke

1-3 pr.
uke

4-6 pr.
uke

2-3 pr.
dag

1pr.
dag

Hvor ofte spiser du kornblanding, havregryn eller
miisli? (Sett ett kryss)

DAIdri/sjelden [ 13 pr. uke [ Ja-6 pr. uke [ pr. dag

dag

aldri/  1-6 pr. 1pr. 23pr. 4-5pr. 6-7pr 8+

sjelden uke dag dag dag dag pr.

dag
Kokekaffe D D D D D D D
Traktekaffe D D D D D D
Pulverkaffe D D D D D D
Svart te D D D D D D
Gronn te D D D D D D

Hvor mange skiver bragd/rundstykker og knekke-
brod/skonrokker spiser du vanligvis?
(1/2 rundstykke = 1 bradskive) (Sett ett kryss for hver linje)

aldri/ 1-4pr. 57 pr. 2-3pr. 4-5pr. 6+

sjelden uke uke dag dag pr.

dag
Grovt bred D D D D D D
Kneipp/halvfint D D D D D D
Fint brod D D D D D D

I N A N

Knekkebred o.l.

Nedenfor er det spersmal om bruk av ulike paleggstyper.
Vi sper om hvor mange bradskiver med det aktuelle
palegget du pleier & spise. Dersom du ogsa bruker mat-
varene i andre sammenhenger enn til brad (f. eks. til
vafler, frokostblandinger, gret), ber vi om at du tar med
dette nar du besvarer spersmalene. +

Pa hvor mange bradskiver bruker du? (Sett ett kryss pr. linje)

4+

pr.
dag

0 pr.
uke

1-3 pr.
uke

4-6 pr.
uke

2-3 pr.
dag

1pr.

Syltetoy

Brun ost, helfet
Brunost,
halvfet/mager

Hvitost, helfet
Hvitost,
halvfet/mager

Kjettpalegg,
Leverpostei

O OO0 of
D0 Ood o
D0 Ood o
00 0000 &
D0 Ood o
D0 Ood o

Rekesalat, italiensk o.l. D

Pa hvor mange bradskiver pr. uke har du i
gjennomsnitt siste aret spist? (Sett ett kryss pr. linje)

Laks (gravet/rokt)

0 1 2-3 4-6 7-9 10+

pr.uke  pr.uke pr.uke pr.uke pr.uke  pr.uke

fot malae I I e I e I A B R
Kaviar D D D D
Sild/Ansjos D D D D
O o o
I

H
H
H
[

Annet fiskepalegg

Hva slags fett bruker du vanligvis pa bredet?
(Sett gjerne flere kryss)

[ IBruker ikke fett pa bredet

[ Ismer

[ JHard margarin (f. eks. Per, Melange)

DMyk margarin (f. eks. Soft, Vita, Solsikke)

[ ISmerblandet margarin (f.eks. Bremyk)

[ IBrelett

DLettmargarin (f. eks. Soft light, Letta)

[ IMiddels lett margarin (f. eks. Olivero, Omega)

Dersom du bruker fett pa bradet, hvor tykt lag pleier

du & smare pa? (En kuvertpakke med margarin veier 12 gram).
(Sett ett kryss)

[ Iskrapet(3g) [ |Tyntlag (5g) [ ]Godtdekket (8 g) [ |Tyktlag (12g)
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aldri/ 1-3 1 2-4 5-6 1 2+

sielden prmnd. pruke pruke pruke prdag  pr. Vi vil gjerne vite hvor ofte du pleier a spise fisk, og ber
dag deg fylle ut sparsmalene om fiskeforbruk sa godt du kan.
Epler/paerer D D D D D D

Tilgangen pa fisk kan variere gjennom aret. Veer vennlig
Appelsiner ol ] ] ] ] ] ] a markere i hvilke arstider du spiser de ulike fiskesla-
Bananer D D D D D D

gene.
Annen frukt D D D D D D

aldri/  like mye  vinter var sommer  host
sjelden hele aret

+ oooo

Hvor ofte spiser du ulike typer groennsaker? Tors sei,myse, e L] L1 L] L L1 [
(Sett ett kryss pr. linje) Steinbit, flyndre, uer D D D D D D
aldri/ 1-3 1 2 3 4-5 6-7 Laks, orret D D D D D D
sjelden prmnd. pruke pruke pr.uke pr.uke Lﬁ(re Makrell D D D D D D
Gulratter [] Sild [] L] L] L] L] []
Kal Annen fisk D D D D D D
Kalrot D

Brokkoli/blomkal

Med tanke pa de periodene av aret der du spiser fisk,
Blandet salat

[ [
O
O
O
I [
I A T

hvor ofte pleier du a spise folgende til middag?
Tomat (Sett ett kryss pr. linje) +
Gronnsakblan-
ding « aldri/ 1 2-3 1 2+
g (frossen) sjelden pr.mnd. pr.mnd. pr.uke pr.uke
Andre grenn- Kokt torsk,
saker D D D D D D sei, hyse, lyr D D D D D
Stekt torsk,
For d k d ) K for h se?, hycs’{es, lyr D D D D D
or de gronnsakene du spiser, Kryss av 1or hvor mye Steinbit,
du spiser hver gang. (Sett ett kry;s for hver sort) flyndre, uer L] L] L] L] L]
Laks, orret D D D D D
- gulrgtter D 1/2 stkAD 1 stk. D 11/2 stk. D 2+ stk. Makrell D D D D D
- kal Uiea Wra Wiea Wava sild [] [] [] [] []
- Kalrot (Hiea g Wiiea o Annen fisk L1 [ L] [ L]
- brokkoli/blomkal D 1-2 buketter D 3-4 buketter D 5+ buketter
- blandet salat D 1dl D 2dl D 3dl D 4+ dl
 tomat (e Ui [ [ o Dersom gu1slkois:er kfkisk,1h(;10r mye spiser du vanligvis
r. gang? ski t =150 gram
- grennsakblanding D 1/2 dl D 1dl D 2dl D 3+dl et Hesyee i

Kokt fisk (skive) | 11 [ J1s [ ]2 [ las

Hvor mange poteter spiser du vanligvis (kokte, stekte,

mos)? (Sett ett kryss) Stekt fisk (stykke) Ll [his [l [se

D Spiser ikke/spiser sjelden poteter —|—
D1-4 pr. uke DS-G pr. uke D1 pr. dag DZ pr. dag

[ s pr. dag [ Jas pr. dag Hvor mange ganger pr. ar spiser du fiskeinnmat?

(Sett ett kryss pr. linje)

Hvor ofte bruker du ris og spagetti/makaroni ? o 13 46 79 10+

(Sett ett kryss pr. linje) il s ; 5 s Rogn D D D D D
aldri -3 pr. pr. pr. + o
sjelden  mnd. uke uke pr. F D D D D D
uke
Ris L] [ [ [ L] Dersom du spiser fiskelever, hvor mange spise-
Spagett, makaroni, nudler (] ] [ [0 [] skjeer pleier du a spise hver gang? (Sett ett kryss)

| 1 2 3-4 5-6 7+
Hvor ofte bruker du felgende typer fiskemat?
(Sett ett kryss pr. linje) _
aldi/  1pr.  23pr.  1p. 26 1+ aldi/ — Apr. 23pr.  fpr 2+

sjelden  mnd. mnd. uke pr. pr. sjelden  mnd.  mnd. uke pr.
uke dag

Risengrynsgrot D D D D D D Fiskekaker/pudding/boller D
Annen gret (havre o.l.) [] [] [] [] [] [] Plukkfisk/fiskegrateng

Frityrfisk/fiskepinner

Hvor ofte spiser du grot ? (Sett ett kryss pr. linje)

I

0]
0]
0]
OO s

Andre fiskeretter
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Hvor stor mengde pleier du vanligvis a spise av de Dersom du spiser folgende retter, oppgi mengden du

ulike rettene? (Sett ett kryss for hver linje) vanligvis spiser: (Sett ett kryss for hver linje)

- steik (skiver) 11 U2 s [as
-saerpuangpoter o) L1 Lz Do e oietera D11 Das D
- plukkfisk, fiskegrateng (dl) (12 [aa s - tjfrtéﬁgedr'er ) (01 02 Oz [as
- frityrfisk, fiskepinner (stk.) D 1-2 D 3-4 D 5-6 D 7+ - palser (stk. a 150g) D 1/2 D 1 D 1,5 D 2+

—|— - gryterett, lapskaus @) [ J 1213 [Ja [s+

. - pizza m/Kjott (stykke & 100 g) [J1 2 s [as
1 tillegg til informasjon om fiskeforbruk er det viktig &

fa kartlagt hvilket tilbehor som blir servert til fisk. Hvor mange egg spiser du vanligvis i lopet av en
Hvor ofte bruker du folgende til fisk? (Sett ett kryss pr.linie)  uke?(stekte, kokte, eggerare, omelett) (Sett ett kryss)

aldri/ 1pr. 2-3 pr. 1pr. 2+

sjelden  mnd.  mnd. uke pr. DO D1 D2 D3-4

Smeltet smor D
Smeltet eller fast margarin/fett D
Seterremme (35%)

uke S [ 7 +

Hvor ofte spiser du iskrem? (til dessert, krone-is osv.)
Sett ett kryss for hvor ofte du spiser iskrem om sommeren,
og ett kryss for resten av aret)

0 |
0 |
0 |
0 |

Lettremme (20%) D aldri/ 1pr.  2-3pr 1pr. 2+
Saus med fett (hvit/brun) D sjelden  mnd. mnd. uke pr.
k

Saus uten fett (vit/orun) L Om sommeren 1 0 o ﬁ

-Resten av aret [] [] [] [] []

For de ulike typene tilbehor du bruker til fisk, vaer
vennlig & kryss av for hvor mye du vanligvis pleier a
spise. Hvor mye is spiser du vanligvis pr. gang? (Sett ett kryss)

- smeltet smor (ss) D 12 D 1 D 2 D 3 D 4+ D1dl D2 dl D3 dl D4+ dl
- smeltet margasin (ss) D 1/2 D 1 D 2 D 3 D 4+

- seterremme (ss) LUwe L 2 s Was Hvor ofte spiser du bakevarer som boller kaker,
- lettromme (ss) [+ o (s [ [ 3 (] wienerbrad eller smakaker (Sett ett kryss pr. linje)
-sausmedtett @) | J1a [J1e [Jaw (11 [dov ?':ﬂdﬂf Tk zf» 1ka» 2-3k Pr 4'6kP'- L7
sjelden mna. uke uke uke r.
- saus uten fett (dl) D 1/4 D 1/2 D 3/4 D 1 D 2+ : dpag
Gijeerbakst (boller o.l.) D D D D D D
Hvor ofte spiser du skalldyr (f. eks. reker, krabbe Wienerbrod, kringle % % % % %
og skjell)? (Sett ett kryss) Kaker
Pannekaker D D D D D D
DAIdri/sjelden D1 pr. mnd DZ-S pr. mnd D1+ pr. uke Vafler D D D D D D
O O o o o

_I_ Smékaker, kieks L]

Andre matvarer Hvor ofte spiser du dessert? (Sett ett kryss pr. linje)

Hvor ofte spiser du reinkjott? SR RILIE S GBI e e
sjelden  mnd. uke uke uke pr.
DAIdri/sjelden L1 pr. mnd. [ o3 pr. mnd. [ 4 pr. uke _— dag
udding
DZ‘S pr. uke D4+ pr. uke sjokolade/karamell D D D D D D
_|_ Riskrem, fromasj D D D D D D
Hvor ofte spiser du falgende kjott- og fjaerkreretter? ﬁgmﬁ;ﬁ;ﬁ%mn L1 [ O [0 0 0
(Sett ett kryss for hver rett) aldri/ 1 2.3 1 24
sjelden prmnd. prmnd. pruke pr.uke Jordbzer (friske, frosne) D D D D D D
Steik (okse, svin, far) D D D D D Andre beer
Koteletter D D D D (friske, frosne) D D D D D D
Bif O O O o O
. . P
Kiottkaker, karbonader D D D D D Hvor ofte spiser dul?/okc:lide. (1Sett ett 2k;yss) 3 1
alaru - r. r. - r = r. +
Palser D D D D D sjelden mnz. ukpe ukep uk(: pr.
Gryterett, lapskaus D D D D D dag
Pizza med kjott [] [] [] [] [] Merk sjokolade [] [] [] [] L] [
Kylling D D D D D Lys sjokolade D D D D D D
Andre kjettretter D D D D D
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Dersom du spiser sjokolade, hvor mye pleier du
vanligvis a spise hver gang? Tenk deg sterrelsen pa en
Kvikk-Lunsj sjokolade, og oppgi hvor mye du spiser i forhold til den.

Hvor mange ganger i lopet av en maned
spiser du varm mat? Antall

(e e Oaa U1 s o Til frokost

Til lunsj

Hvor ofte spiser du snacks? (Sett ett kryss)
aldri/ 1-3 pr. 1pr. 2-3pr. 4-6pr. 7+
| sjelden  mnd. uke uke uke pr. uke Til middag

sinlals

Potetchips D D D D D D Til kveld
Peangtter D D D D D D 1l kvelds
L
Annen snacks D D D D D D

Er du totalavholdskvinne? Jal] Neil |

" " Hvis Nei; hvor ofte og hvor mye drakk du i
Tran og fiskeoljekapsler gjennomsnitt siste aret? (Sett ett kryss for hver linje)
aldri/  1pr. 2-3pr. 1pr. 2-4pr. 56pr 1 2+

Bruker du tran (flytende)?.............. Ja[ ] Neil | sjelden mnd. mnd. uke  uke  uke dP;é di[é

Hvis ja; hvor ofte tar du tran? OO0 000 00
inj [o]] .
Sett ett kryss for hver linje. aldri/  1-3pr. O o6pr.  daglg . (/21 D D D D D D D D
sjelden  mnd. uke uke Vin (glass)

Om vinteren (] 0 O O O Brennevin (drmk)D L1 O O O O o g
i n O O O OO OO 0O O O

Resten av aret [] [] [] [] ] Liker/Hetvin

Hvor mye tran pleier du & ta hver gang? _|_ Sosiale —

D1 ts. D1/2 ss. D1+ ss.
Er du: (Sett ett kryss)

Bruker du tranpillerffiskeoljekapsler? Ja [ | Neil | g [ Jsamboer [ Jugitt [ skt [ Jenke

Hvis ja; hvor ofte tar du tranpiller/fiskeoljekapsler?

Sett ett kryss for hver linje. Hvor mange ars skolegang/yrkesutdannelse har du

aldr/ 1-3pr.  tpr. 26pr dagig j gt, ta med folkeskole og ungdomsskole?
sjelden  mnd. uke uke
Om vinteren D D D D D

Resten av aret N H N ] H Hvor mange personer er det i ditt hushold?......mm
Hvilken type tranpiller/fiskeoljekapsler bruker du van-
ligvis, og hvor mange pleier du & ta hver gang? pna Hvor hgy er bruttoinntekten i husholdet pr. ar?

Navn m under 150.000 k. [] 151.000-300.000 kr. ||

301.000-450.000 kr. [] 451.000-600.000 k. ||
601.000-750.000 kr. [] over 750.000 kr. []
3 Hva er din arbeidssituasjon? (sett kryss
Kosttilskudd jon? (sett kryss)
[ ] Arbeider heltid [ | Arbeider deltid [ | Pensjonist
Bruker du kosttilskudd? Jal | Neil ] [ ] Hiemmearbeidende [ ] Under utdanning [ |Uferetrygdet

D Under attfering D Arbeidssgkende

Hvis ja, hvor ofte bruker du kosttilskudd?
(Sett ett kryss pr. linje)

) - Yrke: ‘
Navn pa vitamin/mineraltilskudd: sjigﬁine/n ln?]g’ LE;- 2‘3(5" daglig
[ [ [ [ [ Hvordan var de gkonomiske forhold i oppveksten?
D D D D D + D Meget gode D Gode
I O O T R O R [ ] Dérlige [ ] Meget darlige
0o oo o Arbeider du utenders i Ja Nei
yrkessammenheng? U] L]
Bruker du soyapreparater mot Ja D Nei D Hvis Ja:
: N H
plager i overgangsalderan? hvor mange timer pr. uke? ........ Sommer ... vinter
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Hvor ofte dusjer eller bader du?
mer enn 1g. 4-6 g. 2-3g. 1g9. 2-3g. sjel-

1g.dagl. dagl. pr.uke pr.uke pr.uke pr.mnd den/

Far du fregner nar du soler deg? _Ja [] Neil ] aldri
Med sape/shampo D D D D D D D

Hvilken pyefarge har du? (sett ett kryss) —I— vensspeishampol | L) L [ ] [ [

L] brun L] ra, grenn eller blandin L] bla
g g 9 Nar bruker du krem med solfaktor? (sett evt. flere kryss):

Hva er din opprinnelige harfarge? (sett ett kryss) [ i pasken L Norge eller utenfor syden [ sofferie i syden

[] merkbrun, svart (U brun [ blond, gul [ red o
Hvilken solfaktor bruker du i disse periodene?
pasken i Norge eller solferie i syden
utenfor syden
For & kunne studere effekten av soling pa risiko for
hudkreft ber vi deg gi opplysninger om hudfarge ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘
Sett ett kryss pa det tallet under fargen som best passer I dag

din naturlige hudfarge (uten soling) + For 10 &r siden ‘ | ‘ ‘ | ‘ ‘ | ‘

Hvor ofte har du solt deg i solarium?

(L A Sjelden O e arona | enni gang
pr. uke
1‘2‘3‘4‘5‘6‘7‘8910 Fertoar [ [ [ [ [ L]
o108 [ O OO O O [
Hvor mange gaénger pr. ar er du blitt forbrent av solen 20-29 ar [] [] [] [] [] []
slik at du har fatt svie og blemmer med avflassing 20 4
etterpa? (ett kryss for hver aldersgruppe) Sl [ [ [ [ [ [
Alder Aldri . Hoyst 2-3g. 4-5g. . 6 eller 40+ ar D D D D D D
an r.ar r.ar r.ar ere ganger
smpE e ° il ssetzmna. | [ L] [0 [ [

For10ar [ | L]
10-19 ar L] L]
20-29 ar ] L]
30-39 &r ] L]
40+ ar L] L]

Hvor mange uker soler du deg pr. ar i syden? é ﬁ ?
Alder Aldri 1 uke 23 45 7 uker j i
—

Hvor mange uregelmessige foflekker storre enn 5
mm har du sammenlagt pa begge beina (fra teerne til
lysken)? Tre eksempler pa foflekker storre enn

5 mm med uregelmessig form er vist i nedenfor.

(o 1 23 [Ja6 [J7-12 []13-24 [ Jos+

oo
oo
oo

uker uker eller mer

Body lotion D D D D D D
paryme ][] [] [ [ [

For 10 &r [] [] L] ] [] 5 mm _|_
10-19 ar [] [] [] [] [] Hvor ofte bruker du felgende hudpleiemidler?
y 2 (Sett ett kryss pr. linje)
AL D D D D D aldri/ 1-3 1 2-4 56 1 2+
-39 & jeld ‘mnd.  pr.uk uk uk d
30-39 ar D D D D D sjelden  pr.mn pruke  pruke pruke prdag dparg
40+ ar D D D D D Ansiktskrem D D D D D D D
Siste 12 mnd. [ ] O O o O Hanakem ] 1 [ [ [ [ L[
[
[]

Hvor mange uker pr. ar soler du deg i Norge eller
utenfor syden?

) 2.3 45 7 uker Til slutt vil vi sperre deg om ditt
haer e e uker  uker eller mer samtykke til & kontakte deg pé nytt pr. post.
For 10 ar [] [] [] [] [] Vi vil hente adressen fra det sentrale personregister.
10-194r ] I I I A Jal ] Neil ]
2029 ar [] [] [ [ L] _|_ Er du villig til & avgi en blodprove?
30-39 ar [] ] ] ] ] ] Neil]
40+ ar ] [] [] ] [] a ei
Siste 12 mnd. || [] [] ] ]

Takk for at du ville delta i undersgkelsen

Kvinner og Kreft 36, Vinter 2004 0-033721 8
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8.3 Appendiks 3. Tosiders sporreskjema, Kvinner og kreft-studien

KVINNER OG KREFT

Folgende opplysninger fylles ut i
forbindelse med blodprgvetaking.

DETTE SKJEMA MA F@LGE
BLODPR@VEN!

Skjemaet skal leses optisk. Vennligst

bruk bla eller sort penn. Du kan ikke bruke
komma, bruk blokkbokstaver.

og samtykker i & delta i denne:

PROVETAKINGSDAGEN
Fyll inn tidspunkt nar dag mnd
o [T T

blodpreven er tatt:
Klokkeslett:

STILLING NAR BLODPR@VEN BLE TATT

Sittende
Liggende D

MENSTRUASJONSFORHOLD

Har du menstruasjon?

Uregelmessig
Er gravid........n

Huvis ja:
Angi dato for forste dag
i siste menstruasjon:

_|_

20
KONFIDENSIELT

ID-nr:

Jeg har lest informasjonen om blodproveundersgkelsen

LAB-kobling.

Ja:[]

Nar spiste du siste maltid for
blodpreven ble tatt: Dato:

dag mnd
Klokkeslett:

ROYKEVANER SISTE UKEN

Har du rgkt i lapet av siste uke?

Huvis ja: Hvor mange sigaretter rokte du?

Antall i dag: Dj

Antall i gar:

o [ | [

em || 1]
+

Hvor mye veier du i dag?
Hvor hgy er du?

Er disse malene tatt
pa legekontoret i dag?
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MEDISINER | LOPET AV SISTE UKE

Har du brukt P-piller i lopet av siste uke?

Ja D
|\ =] D
Huvis ja:
Angi dato for siste tablett dag mnd

Preparatnavn:

(ikke skriv her)

BRUK AV KOSTTILSKUDD | LOPET AV SISTE UKE

Har du brukt tran (flytende)
i lopet av siste uke?

Huvis ja:
Angi dato du sist tok tran dag mnd
Hvor mye tran tok du da?

D1ts D1/255 D1+ss

Har du i lgpet av siste uke brukt
hormontabletter/-plaster (sstrogen, gestagen)
for overgangsalderen?
Ja.
Nei

Huvis ja:
Angi dato for siste tablett

Preparatnavn:

(ikke skriv her)
Preparatnavn:

(ikke skriv her)
Preparatnavn:

-

_|_

(ikke skriv her)

Har du brukt andre medisiner
i lopet av siste uke?

|\

Huvis ja:
Angi dato for siste tablett

Preparatnavn:

(ikke skriv her)

(ikke skriv her)

(ikke skriv her)

Preparat navn:

Preparat navn:

Har du brukt trankapsler/Omega-3/fiskeolje i
lgpet av siste uke?

L D
[N =] D
Huvis ja:
Angi dato du sist tok trankapsel/ dag mnd
Omega-3/fiskeolje Dj
Hvor mange tok du da? +
L4 P [ 3+

Navn pa preparatet du tok sist:

(ikke skriv her)

Har du brukt soya i lopet av siste uke?

Preparatnavn:

(ikke skriv her)

Preparatnavn:

(ikke skriv her)

Har du brukt andre kosttilskudd
(vitaminer/mineraler) i lgpet av siste uke?

L D
NEi ..ot D
Hvis ja: Dj Dj
Angi dato for siste tablett dag mnd
Preparatnavn:
(ikke skriv her)
Preparatnavn:

(ikke skriv her

Takk for hjelpen!

~\

- ordre 41782

LUNDBLADMEDIAAS



8.4 Appendiks 4. Oversikt over ATC-koder

Oversikt er hentet fra felleskatalogen

A10 Midler til diabetesbehandling

A10B Blodglukosesenkende midler, ekskl.

Insulin
A10B A Biguanidderivater A10B G Tiazolidindioner
A10B A02 Metformin A10B GO03 Pioglitazon
Glucophage®™ Actos®
Metformin® Pioglitazone®™

A10B B Sulfonylureaderivater

A10B B01 Glibenklamid
Glibenclamid

A10B B07 Glipizid
Mindiab®

A10B B12 Glimepirid
Amaryl®
Glimepirid®

A10B H Dipeptidylpeptidase-4 (DPP-4)-
hemmere
A10B HO1 Sitagliptin
Januvia®
A10B HO02 Vildagliptin
Galvus®™
A10B HO3 Saksagliptin
Onglyza®
A10B HOS5 Linagliptin

Trajenta®

A10B D Kombinasjoner av orale
blodglukosesenkende midler
A10B D05 Metformin og
pioglitazon
Competact®™
A10B D07 Metformin og sitagliptin

®
Janumet

A10B D08 Metformin og
vildagliptin

Eucreas®
A10B D10 Metformin og
saksgliptin

Komboglyze®
A10B D11 Metformin og
linagliptin

Jentadueto®™
A10B D15 Metformin og
dapagliflozin

Xigduo®
A10B D20 Metformin og
empagliflozin

Synjardy®

A10B G Alfaglukosidasehemmere
A10B FO1 Akarbose
Glucobay®

A10B X Andre blodglukosesenkende midler,
ekskl. Insulin
A10B X02 Repaglinid

Novonorm®

A10B X04 Eksenatid
Bydureon®
Byetta®

A10B X07 Liraglutid

- ®
Victoza

A10B X09 Dapagliflozin

o ®
Forxiga

A10B X10 Lixisenatid

L ®
Lyxumia

A10B X12 Empagliflozin

. ®
Jardiance

A10B X14 Dulaglutid

Trulicity®™
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8.5 Appendiks 5. Utsendelsesplan 1 Kvinner og kreft-studien

AR
1991 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 , 2001 | 2002 | 2003 2004 | 2005 & 2006 , 2007 , 2008 & 2009 & 2010 2011
1 1 T T T T Y T T T T T T T T T
10.000 Alder: 40-55
20,000 - o) buaw
Alder: 4559
30.000 - Antall; 20.391 63855
40,000 L Sider: 8 3
. Alder: 46-60
D 12.209 - £piC Antall: 14325
50.000 1 " Sders
60.000 4
Alder: 40-55 Alder: 38-52
70.000 4 freetons: Aol 38.184 ol 4245 ——
sider:2 Sider: 3 idecd Alder: 52-67
80.000 4 Antall: 8.621
Sider: 8
90.000 +-
100.000 +
Alder: 40-70
Antall: 37.917
110.000 4 Sider:8
120.000 4
130.000 +
Antall: 13.462
140.000 4 Sider: 8
150.000 + gy
160.000 L - Forste sporreskjema AntalT:nzo. 6«g|
B Andre sporreskjema
170.000 + . X " Hele landet
180000 Tredje sporreskjiema 2Troms
X 4 3 Finnmark
‘ Blodpreve *Oslo, Nordland
190.000 + 5Rogaland
U —
Metodestudier
Kun Validering  24-h  Case-ctr
kosthold
31
Alder: 43-58
Antall: 1.286 :?:ﬂ'-_ﬁ;g iS50
Siderd M ciers | Antall 239 | Aer: 4576
Sider:4  Antall: 1.761
Sider: 8
t t } t t t t t t f t f t 1 t } t t
1991 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 201
AR
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8.6 Appendiks 6. Oversikt over gjennomsnittlig energiprosent fra fett og sukker fordelt pd deltagerkategoriene

DELTAGERKATEGORIER
GR. 1 GR.2 GR.3 GR. 4 GR. 5 GR. 6 GR.7
Ikke Type 2 diabetes  Type 2 diabetes Type 2 diabetes Type 2 diabetes Type 2 diabetes Type 1 diabetes
diabetes
uten legemidler  kun Metformin Metformin +  Andre tabletter Tabletter + Insulin
andre tabletter Insulin
n= 3211 n= 406 n= 222 n=127 n= 68 n=67 n= 148
Kosthold (gjennomsnittsverdier)
Totalt kaloriinntak (kcal) 1702 1627 1623 1641 1489 1632 1603
Fett Sukker Fett Sukker Fett Sukker Fett Sukker Fett Sukker Fett Sukker Fett Sukker
g/degn 65 24 64 19 65 15 66 15 61 14 64 16 64 17
Tilsvarende mengde i kalorier 585 96 576 76 585 60 594 60 549 56 576 64 576 68
Energiprosent (E %) 34 6 35 5 36 4 36 4 37 4 35 4 36 4

Fett E% = (g/dogn x 9kcal)/ totalt kcal
Sukker E % = (g/degn x 4kcal)/ totalt kcal
Omregning hentet fra matportalen.no (54)
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